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Les diarrhées infectieuses aiguës |DlA| comptent pcsrmi les maladies les plus 
fréci liantes dans le morde . Elles représentent lo première couse de mono li lé 
infantile dans les pays à faible niveau d’hygiène et sont à l'origine d'une mor- 
bidité 'naiej'e avant l'âge de 5 ans. La mortalité des DIA survient à 80% 
dans les deux premières années de la vie et esl liée à b déshydratation. 
Dons les pays non. industrialisés, elle est aggravée par b malnutrition qui 
accroît le risque de décès par diarrhée. 

Les DIA sont dues à des agents enféropalhpgènes badériens, viraux ou para- 
sita ires Dons les pays à faible niveau d hygiène, ce sont des maladies trans- 
ir, issie 1 es lices eu risque foca'i . Leur incidence augmenta avec absence 
d'équipements collectifs- assurant I alimenlalion des pûpulalions en eau polo- 
oie, l'évacuation el le traitement des eaux usées. Leur transmiss on est favori’ 
sèe pai les conditions climatiques (chaleur, humidité] et par le manque 
d' hygiène. Les pays industrialisés ont acquis une certain© maîtrisa du risqua 
féca[ ce qui a permis un recul significatif des diarrhées infectieuses aiguës. 
Ainsi, a morbidité liée aux DIA avant l'âge de 5 ans esl estimée aujourd'hui 
à 13,3 épisodes diarrhéiques par enfant et par an au* F’ùte-Uriis. ton ire neuf 
dans les régions défavorisées. Cependant, aucun pays industr dise n'a réussi 
ô se débarrasser comp'ètemeni de ce risque. Celle persistance reconnaît plu- 
sigurs causes : 

- la diminution oe I" immunité de -groupe vis-à-vis des agents entéropathogè- 
nés a rendu les populations plus réceptives à l'infection, el favorise l'éclosion 
de toyscs épidémiques dans des col-ectivi tés au des familles ; 

*• le recours de plus er plus fréquent à la restauration collective et à la pré- 
paration différée des repas accroît les risques de contamination de la chaîne 
alimenta ire ei témoigna de fincidlonce des taxi-infections alimentaires 
collectives : 

- les voyages de plus en plus courants vers des destinations exotiques repré- 
sente ni un outre facteur de risque pour des populo rions particuliérement récep- 
tives chez lesquelles l'épisode diarrhéique se révèle sur place ou ou retour. 
Le transport aérien est parfois plus rapide que la période a incubation de 
f infection 

Enfin, d'au iras r'squet cm été individuel iiés. sans rapport direct avec le risque 
fécal, comme les diarrhées dues à Clostridium difficile, bactérie anaérobie 
impliquée dans plus de 20 % des diarrhées survenant après b prise d anti- 
biotiques. 


1 . Définitions et critères cliniques 

La conférence de consensus des National Insli lûtes of Heollh définissait en 
1 Ç'8ô une d or i fiée comme étant : * l'émission de plus de deux fois le nombre 
de salles hab%el!es qgaridienr.es « D'autres définitions plus récentes retien- 
nent * l'émission d'au moins trois selles non Formées sur une période de 
2^ heures, associée ou moins à l'un des symptômes suivants : nausée, vomis- 
sements. fièvre, douleurs abdominales, ténesme, salle impérieuse, émission de 
SOng Ou de mucus *. Des modifications ont été apportées en fonction de 
nécessites épidémiologiques : * émission de quatre selles non moulées sur une 
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période de 24 heures » ou * de trois selles non moulées sut une période de 
& heures avec présence d au mo=ns tfft des signes cités plus huul Le muilï- 
pficalion de œs proposions témoigne de la difficulté d'obtenir une définillon 
précise du syndrome diarrhéique, utilisable ô la fais en clinique mais aussi 
dans le cadre d'enquêtes épidémiologiques. 

Dans la pratique, on distingue trois grands syndromes diarrhéiques qui cor- 
respondent à des mécanismes physiopathologiques distincts : la diarrhée 
aiguë hydrique, la gastroentérite aiguë fébrile et e syndrome dysenlér que. 
La diarrhée aiguë hydrique est lo présenta lion clinique b plus fréquente. Elle 
se caractérisa par ur, début soudain et des symptômes modérés et transitai res. 
Sans traitement, la plupart des épisodes ne durent que quelques fours 
(médiane 2 i). Les signes assoc és sont : anorexie, nausées, vomissements, 
douleurs obdominales, ballonnements, flatulences. La ! èvre est en généra 
absente. Le principal facteur de gravité est la déshydratation, partiçu/ièrement 
chez, les enfants et les personnes âgées. Dans sa forme fb plus grave, elle se 
traduit part le syndrome cholériforme. Elle est généralement due ô des ogenis 
non invasif* produisant une loxlre in vivo comme Escifflichio coli en'èfOlOxi- 
nogène ou Vibrro cfioferœ 0:1 . Elfe peu» également révéler une infection g 
Ratawws, Salmonella enteûca ou Crypkxsporidia. Enfin, elle peut être liée à 
une intoxination. On trouvera dors ou premier plan les signes associés {nau- 
sées, vomissemenis ei malaise) ; c'esi le cas des loxines prêbmtée* dons tés 
aliments, produites par Sfcph/iacaccas ouneus ou par Socrr/us ce/eus. 

La gaitro-enièriie aiguë fébrile oriente ptuiôr vei* un agent eméro-invosif, 
comme Salmonella enterica, Shigefh spp. , Campylabader jejuni ou Æotovjrus. 
Le syndrome dysentérique représente mains de 10^ des diarrhées infectieu- 
ses aiguës. L émission de selles molles, de petit volume, accompagnées de 
mucus, de grain** ei de song, est typique des microorganismes Infectant 
l'extrémité distale du grêle el du colon, responsables de lésions inflammatoires 
et/ou invasives. K peut exister des prodromes de types céphalées, myalgies 
et malaise général. L'ïnbcî'on peut débuter par un tableau de qastraenfèrile 
crique La diarrhée est en règle générale accompagnée de douleurs ahdami- 
nofes, d'épreinles, de ténesme et de fièvre. Les principaux agents en cause 
sont des bactéries enléro-irwasives comme S/ubei'fa spp... Salmonella enterico, 
Campylobocter fôjuni, Yersinia entero/ffeo. Il peut également s'agir d'une 
ç km fiée paras taire due à Enfamoeba hïsiafyfica ou Sn.'sfosama mansoni. 

A côté de œs trais grands cadres cliniques, les diarrhées hémorragiques 
représentent un tableau à part. Elles sont peu fréquente*, dues ô des agents 
pQihogènes spécifiques et surviennent dans des contexte* particuliers. 


2. Diagnostic mkrobio logique 

Même dons les pays indusfr al sés, le recours au laboratoire pour le diagnos- 
tic d'une diarrhée infectieuse aiguë reste la plupart du temps une pratique 
inhabituelle, en dehors de cas particuliers liés à b gravité de l 'infection (diar- 
rhée hémorragique due à E. co/r enlérohémonag ique , diarrhée due à Clos- 
Mdivm difficiie\ au contexte épidémiologique {loxi-infection alimentaire 
collective, diarrhée nosocomiale, diarrhée au retour d'outremer), au terrain 
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| i m m j nodêpression, infection par le VIH) ou à b persistance de la diarrhée* 
Cette attiluoe s’explique d'une part, par la bénignité habituelle des épisodes 
d rrnéiques qui rétrocèdent le plus souvent en 48 h et d'autre part, par tè 
feibte rendement des examens de loborotaire effectués en routine, En effet, 
an moins ôü % des examens de selles effectués en routine aboutissent à une 
réponse négative. Ces faibles performances ont des causes multiples : prêté* 
verrier-, i.$ trop tardifs, prise préalable de traitements cmiï-infedieux, délais trop 
longs «lire lemission des selles et la réalisation de l'analyse, conditions de 
i :o rUjpori inadaptées, absence d'orienlorion clinique. Ce dernier peint mérite 
d'ërre souligné, cor en l'absence de renseignements cliniques, le biologiste 
réalise une coproaritore standard qui consiste en la recherche de 5, enter, te a 
de Shigslh spp.* de CorTipyiobacîer spp, ou de Y. entetdktica, La recherche 
d'outrés ogenis entériques tels que Vrbrfo spp., Clostridium spp,, palhoiypes 
d't. coii ou de toxines bactériennes, nécessite une prescription explicite- Par 
ai leurs, tous les laboratoires ne o sposent pas des techniques nécessaires à 
ridenii’icotion des Wbrïo. des paihotypes &E. coii ou des virus. Pourtant, fe 
diagnos'ic étiologique d une diarrhée infectieuse aiguë apporta de nombreu- 
ses informa lions concernant l'indication dur* troilement médicamenteux éven- 
tuel fomibioiiques. iraiie-meni oniiporosi taire) ei 'épidémiologie jfréqueriœ des 
différents ogenrs pathogènes, résistance aux antibiotiques des souches bacté- 
riennes isolées). 

L'objectif de cet ouvrage est de réactualiser l'intérêt du diagnostic étiologique 
des diarrhées infectieuses aigues, en rappelant aux cliniciens les techniques 
acfuelleme-nl disponibles pour la mise en év dence des microorganismes ainsi 
que leur niveau de spécialisation, et en proposant aux microbiologisles un 
outil d’ orientation diagnostique en fonction de critères épidémiologiques et di- 
ngues. 
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Diarrhées infectéi/ses oigses 


La plupart des diarrhées aiguës sont de no lyre infectieuse, bactérienne, virole, 
parahilaire ou plu& rarement Fongique. Un interrogatoire minutieux et l'examen 
clinique permettent d'orienter les éventuelles exploT-ations ultérieures, el d'écar- 
ter les causes non infectieuses de diarrhée aiguë. 

Toute oiarrhée aiguë ne nécessite pas la mise en œuvre d' examens complé- 
mentaires. En revanche, dans certains cas, l' indication de l'examen de selles 
est împércrfive. Il s'agit des diarrhées présentant un risque immédiat pour le 
patient, comme celles survenant sur un lerrain à risque (imrnunodéprimés, per- 
sonnes très âgées, nourrissons!, des diarrhées sévères [syndrome septicémique 
et/ou déshydratation ma|eure], dés diarrhées hémorragiques témoignant 
d'une itéocolïte sous-jacente, des diarrhées ou retour d'outre-mer et des diar- 
rhées persistantes, c'esl-à-dire se prolongeant au-delà de 3 j malgré un trai- 
tement symptomalîque. 

L'orientaiion clinique et épidémiologique est donc un temps clé du diagnostic 
écologique, cor elle permet au microbiolagiste de mettre en place des tech- 
niques standard et complémentaires, odaplées au contexte. 


1 . Orientation initiale du diagnostic 
en fonction du contexte 


Il est possible d'identifier par Tînterrogataire plusieurs contextes épidémio- 
di niques qui vont permettre d'orienter les examens à mettre en œuvre. 

IX Notion de voyage recenl en pays tropitol 

Le voyage dans les régions tropicales à faible niveau d'hygiène représente 
un facteur de risque de survenue de diarrhée infectieuse aiguë. L'épisode 
diarrhéique survient le plus souvent dons b première semaine du voyage et, 
dans la plupart des cos, il évolue spontanément vers la guérison en moins de 
7 j„ C'esl le cas de la classique * touriste • du voyageur. La diarrhée peut 
également survenir ou retour en métropole. 

Les diarrhées du voyageur sont principalement d r origine bactérienne 
lïabi'eou J J. bscfientih.'Q cou, Saimoneîh en tenta el Shige^a sp. sont les espèces 
ies pfus fréquemment isolées Les outres espèces, comme Compytabacter sp. 


Tableau 1. Éli-ofogies îes plus Fréqr 
en iù ne interlt-spicaie, 

jettes air cours d'une diarrhée m 

retour d' jr. voyage recenl 

Bader .fis |?Û à &!} %| 

Parasites (5 à ÎÛ %) 

Virus [10 d ÎÛ %) 

Escher.chi'a edi enteav^inogène |4Ü %J 

Garda bmhto 

fctawus 

SqtaçHiçl.b -enlEfiçi] 1 1 5 ï| 

ËnlaTiceia his(bly:USu 

Àq^ii de Nsrwalk 

Escfer^diio coi] enléroinvosif 

CypfosporidiMP panvn 

Àsiïovirus 

ShijgeAb spp. 

C>cbpîHij cayabnerais 


CraTipytotxKfe' ,v=|LVli 

Sfiiibsonin Tionsonr 
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Vrbr io sp., Amomonas 5p. , Pleisiomonas shigelbides Süfll plus rares. La diar- 
rhée fébrile est un des signes de I accès dù à Plasmodium rafciparunr Il s'agit 
alors d’une urgence vitale et ce diagnostic devra êlre systémaiiauemenl 
évoqué devant tau - ta b eau de gastro-entérite fébrile, 
le lieu du séjour donne peu d'intarmafions. Les salmonelles sont ubiquitaires : 
Aero/nonos sp. est plus fréquemment isolé au retour d'Asie. Les zones d'endé- 
mie de Vibrio chohrae 0: 1 (ou 013P| som en levanche b.'en connues II 
existe des voriotions soisannîè/es Shigelb sp. ei Sohmnmh enterîca sont 
pl 115 souvent isolées pendant lo saison des pluies, Carrçpytaèocter fëfmi pen- 
dant la scison sache. 

Une cause parasitaire est mise en évidence dans 5 6 10% des cas. Les diar- 
rhées aiguës :: bng>ne virale sonl pri ne i paiement dues aux iï ata virus, ,Ast. r o.-. 
rus ©t à agent de Norwolk qui sonl des ogents ubiquitaires. 

1.2. Traitement antibiotique 

La prise d'anribiolioues, notamment cor voie orale, est souvent suivie de rrodi 
ficotions de la consistance et/ou de la fréquence des selles. Le mécanisme 
à long ire de ces symptômes n'est pas entièremen- élucidé. Les effets des ont 
biotiques sur la flore colique entraînent probablement une perturbation des 
antagonismes microbiens, présents chez les sujets normaux, permettent lo pro- 
lifêiation de micrôorgçinismes polenlielleltienl pathogènes comme Oosir -■ liurn 
difficile. 

La recherche as toxines de C. difficile est indiquée en cas de diarrhée noso- 
comiale ou de dorihée persistante et/ou hémor logique., apparue au cours 
d'un ’rüiteneni antibiotique ou antimitotique,. ou dans les 2 mois suivant 
celui-ci. 

La recherche du ne autre bactérie, K/ebsre/Jfa oxytoca, est indiquée en cas de 
oiarrhée hémorragique poslontibio- que. 


1*3. Malades immunodéprimé* 

Les m^croorga niâmes isolés au cours ci une diarrhée aiguë chez des su j ers 
immunodépr.’rnès, et notamment chez fes patienls ■□feints de sida, peuvent être 
des agente paihogêne* non spécifiques, hobiiuelltm^fii isolée dé dtairhée 
infectieuse aigue, auxquels ces malades sont particulièrement sensibles, mois 
aussi des agents opportunistes plus spécifiques (tableau 21. 
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1 .4. Toxi -infection ali m en taire col lective 

Les loxi-infections alimentaires collectives ITJAC) surviennent brutalement ei som 
laujouis liées à des fautes d'hygiène dons la chaîne ali mérita iie la recherche 
de l'agenl pathogène, et/ou de sa toxine, doit être réolisèe à partir des sel- 
les, des vomissements et des alimente composant le plat suspect, lorsqu'ils 
sont disponibles. Les TIAC sont essentiellement d’origine bactérienne. De nom- 
breuses espèces peuvenl êlre impliquées et le diagnostic étiologique doit 
prendre en compte au minimum les salmonelles, les sn gel les, Baciflus ceæos, 
Clostridium peàmgsos cl Staphylocaccus aureus. D'autres espèces peuvent 
être plus rarement Impliquées : Wbrio para/iaemDfyïj'cys [germe des eaux 
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Stî’mone'eï 

SJiigâîflj Hsipès 

Veevun spp, 

Càmp,bbad& sdd. 

Ûbsbi'^àjm cMfdfe 
MycobcOef'ürr? flée'iqibsïï 
iV.ycûbccier!uir 
cMirn-iiifoQeetfuiçirie 


OypteporidiyTri po r. >t Cyptooccw jik- >'m:7ns 
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salées responsahe de HAC en Extrême-Orient et aux États-Unis}, AeromoiTos 
nfa (germe des eaux non traitées de source au de puitef et Pkisiomo- 
v get/oides j bactérie des eaux tropicales et subtropicales! . 


hydrophi. 
ras sn.iq; 


1.5» ColfecHvdlé de nouveau -nés et «te nourrissons 

Des épidémies peuvent également avoir lieu dans les crèches et les poupon- 
nières, les causes infectieuses les plus Fréquentes sont : Satmmofh emterïco, 
Sbigelh spp. . E. co/j eniéfopolbpgène, CoropybbQClëi, Giardia r rolüvirus. 

1.6. Épidémie dons une collectivité 

La notion d'épidémie, chez es enfante d âge scolaire et tes adultes dans une 
communauté, suggère le plus sauvent une étiologie virale. La d'arrhes ne dure 
que 24 h, s associe 6 des douleurs abdominales et à des vomissemenls, et 
s'accompagne parfois de fièvre, d'anorexie et de myalgies. Les principaux 
virus isolés dans ce cadre sont les raSavirus, adenovirus,, astrovirus, callclvfrus 
et cojonavirus. 


2. Tableaux cliniques 

La présentation clinique peut également orienter la démarche diagnostique. 
Ainsi, la séquence des événements cliniques permet d'évoquer un agent 
polhqgène perticu ier. C est le cos par exemple des diarrhées dues à f. co/j 
OÜ57:H7 qui apparaissent 3 j après l' ingestion de l'aliment coniorminont, et 
qui deviennent hémorragiques fe deuxième ou le troisième jour de L'évolution. 
Dans lous les cos r Y examen clinique dois se concentrer sur les points suivants : 

- e type de diarrhée (aqueuse, dysentérique, voire hémorragique) ; 

- kn présence ou non de fièvre ; 

- 'existence de signes de gravité (déshydratation! ; 
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Figure 1* Physiopathologie des diarhées infectieuses ciguës 


- i'exisienœ de ^iQne* extra-intestinaux [érythème noueux, arthrite réaction- 
nelle, iraubles neurologiques). 

Dons *o pratique, an distingue Irais lableaux c iniques : la diarrhée ai gué hydri- 
que, la gastro-entérite aiguë Fébrile et le syndrome dysentérique. Ces tableaux 
cliniques témoignent de méconismes physiopathologiques complexes, dont 
deux sonl particulière menl importants [figure JJ : 

- l'agent pathogène peut rester dans b lumière intestinale ei agir par ['inter- 
médiaire de toxines responsables d'une diarrhée hydrique : 

- l'agent palhagéne peul se multiplier et pénétrer dans la muqueuse diges- 
tive, entraînant une diarrhée dé type invasif, caractérisée sur le plan clinique 
par une gastro-entérite Fébrile au un syndrome dysentérique. 

3.1 é Diarrhée aiguë hydrique 

Il s'agit d'une diarrhée profuse, aqueuse et incolore. Elle s'accompagne 
d'anorexie, de nausées, de vomissements, de douleurs abdominales, de bal- 
bnnéments el de flatulences La fièvre est en général absente. Dans sa forme 
b plus sévère, die réalise le syndrome cholériforme : diarrhée * eau de riz », 
atecale, pnofuse, accompagnée de vomissements La gravite des diorrhées 
hydriques est liée au risque de déshydratation qui est majeur dans le syrv 
drome cholériforme. 

Les selles ne contiennent ni sang n] leucocytes, et la muqueuse digestive resté 
intacte. Ce syndrome est provoqué par des agents infectieux agissant par 
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Tableau 3. Prime pales bactéries responsables d'un syndrome eholériforrne. 


Bodérë 

Diflr n;.Nbn 
gèo^aph ûje 

Fréquence -n France 

locubolicm 

êpdemiologiqres 

Vifcfio chokfix 

Asie, Afîqje. 
Amérique- b*ne 

6oçfpÈîçnnel 
jamais outochtores 
[■royageursl 

Quelque h i ? j 

0 e pçndéitié 

ClostTidivrn pEftrÀigfilJ 

Cdsmûpdile 

Fréquerr 

2-24 h 

Ageff de T1AC 

SxilLji CeflSU-5 

Cosmopolite 

Rare 

1-é b 

Agent de TlAC 

Stipnytoccas atmw 

Cwmoodite 

Fréquem 

1-6 h 

Agent de TlAC 

ECËÎ* 

Caîmopdite, mais 
hêquem dam les peys 
6 faible niveau 
d'hygiène 

Vcyogeurs 

12-72 h 

Agem de TLAC 

ECEP É " 

ÇounpGfaf 

Épidémies déclines 

dnm les années 

1950, exceptionneles 
□ujeurd'hui 

24-48 h 

Eifaivs < 2 ans 


* ECET Fscheiïichij cuii enèror&Hinogéna ; M ECEP . Fschôivchiü- ecfi mtèfDpûftdgéne. 


hnt&rmédÊaire d'une enléïotoxinç, Les toxines sécrétées stimulent la sortie 
d'eau et d 'électrolytes por les ento'ocytes vers la Sumière intestinale II y a peu 
ou pos de fièvre- Le type ef * ®l ^ choléra clinique dû è Vibrio chakrae 0: 1 
[ou O: I 29] el fschericéra edi enfeotoxinogène. h\gis d'autres agents peu- 
vent en être responsables, la plupart du temps à un degré de gravité moindre. 
Ce sonl des bactéries dans Ha majorilé des cas ftobi'eau 3 }, parfois des virus 
[rotovirusb voire des porosités (Gyptosportcflum sp.], 

2*2. Syndrome dysentérique 

Les selles sont glaireuses, mucosanglonles, parfois purulentes et accompc 
gnées de douleurs abdominales importantes. La déshydratation esl rare. Ce 
sont des diarrhées dites * invasives », où l'agent infectieux agît par invasion 
de la muqueuse colique. Lo destruction de b muqueuse enlraîne des ulcéra- 
tions responsables du caractère mucopurulent ou sanglanl des selles. Les per- 
forations digestives à l'origine d'hémorragies sont toutefois tores. La réaction 
inflammatoire &e traduii par un nFflux de leucocytes qui pourront être délectés 
dans les selles par un frottis coloré. Le type de la dysenterie est soit bacillaire 
dû à S. dysenteriae ou à F. coii entéro-invasif soit parasitaire dû □ frrlti- 
moeber histoiylica ou Sbisftasoiro rransom. 

2.2* Gastro-entérite fébrile 

Les gastro-entérites aiguës fébriles orientent également vers un agent entéro- 
invos-if. Tous les agents pathogènes à l'origine de syndromes dysentériques 
peuvent être responsables de gastrœnlérites fébriles. On trouve également 
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Tabltüu 4. Principale! bactéries isolées des selles au cours de syndrome dysentérique et/ ou? de 
■gastroentéfifes fébriles, 


Bactéries 

Répartition 

géographique! 

fréquence 
fin f rancfi 

Alcide de 
conta "ni nation 

Incubation 

Aspects 

épidémkilogïquas 
et/ou cliniques 

ShgeAb sp, 

Cosmopolite 

Voyageurs 

Cas autochtones 

Fktrcxüle 

24-72 h 

Risqua de SUJ* 
TWC 

Sobaieb 
enter ,cû rcn 

typhoïdiques 

Goamopolte 

Très fréquent 

Ü&is, whiUes, 
kiitqgçs 

6-4$ h 

Fïincipd agent de 
TLAC 

CcïTipytcibccéf 

spp. 

Cosmopolite 

Sou&esîirïile 

Vola lias, bit, sau 

2-10 

Arthrite 

pastirtfetSeuse,. 
syndrome de 
GuiJoinflarra 

Tssrnô 

mtetdttca 

Régions 

æptertkionides 

■FrÉqjfirtl 

lottog», produits 
SingpêS, vigmfe 

2-14 j 

Éjythêtre noueux, 
arimils, sc 

pseiidoapp ' * 

Hhto 

Asie, États-Unis 

Rare 

PtïSSOnS onn, 
coquilcges.. crustacés 

6-20 h 

Agent ce PAC 

ECEI 

Coirrcfdile 

Voyageurs 

Fée cabale 

0-721i 


ECEH 

Pays industrialisés 

bcomue 

Vendes iraulfisomirenl 3-4 j 
cuiles 

Risque de 5HU T 

C.bsflfidiiiw 

Miôhs 

Cosmopolite 

Fréquent 

Focteur bwçfisarïi ; 
prise d'antibiotiques 

3—10 j après 

b débui des 

ùrsbûiiCufiS 



*SHU : Syndrome hémolytique et urémique, * 'ad pseudoopp syndrome pseutircppe’diculaire ; 
£CEl . Ésolwràbc ooA : er.iéro'irvos.H ; ECEH ; Ësaheridwd er*erohèmcfrQgqje. 


Sotonone/b entefba, Cbifridium difficile, Campyfobade r /é/'uflj r Yersin io, cer- 
tains Vfbrlo Spp, , /WcroCTlOi $pp. £t E- coi i &ntërohémorraQique ftabfeou 4J r 
ou des agente viraux comme les rotavirus. 



3. L'essentiel 

La démarche diagnostique devanl une diarrhée infectieuse digue est décrite 
dans la figure 2. Seule une partie des diarrhées aiguës vues par un médecin 
[usltfie la pratique d’examens microbiologiques complémonloires oui doivent 
alors être prescrits avec discernement en fonction des contextes cliniques et 
épidémiologiques. 

L'interrogatoire esl primordial lars de la prise en charge médicale d une diar- 
rhée. Il doit notamment aborder les poinis suivante : séjour rècenl en pays 
tropical, prise médicamenteuse récenle, immunodépression, conduites alimen- 
taires à risque. 
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Figure % Dèmordhe diogjnaÿiq,ue dsvont une diarrhée infectieuse aiguë (en dehors de;, T1AC et des 
diarrhées postanlibiosiques|. 


Lü grande diversité des étiologies impose de fournir au biologiste les informa- 
tions indispensables, afin de metlre en œuvre les ledmiques diagnostiques 
appropriées. 


4. Conclusion 

Le contexte épidémiad inique permet le plus souvent, d'orienter le diagnostic 
et de mettre en œuvre la thérapeutique appropriée. La mise en évidence de 
l'agent étiologique est souvenl limilée par de nombreux facteur : multiplicité 
des causes, imputabilité incertaine des germes découverts, difficultés diagnos^ 
tiques. 
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5. Pour en savoir plus 
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Dfarrhèes indedieusK aiguës 


Pour ceux qui lo pratiquent régulièrement, b coproculbre fi'est pas toujours 
contributive, On reçoit beaucoup de selles pâteuses ou liquides, mois on a 
iou jours l'impression d’isoler relativement peu de souches pathogènes, l'a no- 
vae bactériologique des selles reste cependant un examen clé au diagnostic 
des diarrhées aiguës d origine infectieuse. Ces dernières représentent les étio- 
logies les dus préoccupâmes des diarrhées et celles accessibles à un traite- 
ment efficace, même si la plupart guérissent spontanément sous nos climats. 
De nombreuses outres causes de diarrhée sent possibles ; leur fréquence est 
alors étroitement liée au contexte épidémiologique ou clinique. 

Le rôle du bactériologiste doit tenir compte de cette diversité, il commence 
par une élude de b demande à partir des renseignements cliniques et épi- 
démiologiques. puis par une orientation éclairée des analyses : certaines 
seront systématiquement réalisées, d autres ne seront pratiquées que s'il existe 
des signes évocateurs, parfois seulement révélés par l’examen direct à état 
frais, ce qui souligne ici son importance. Cette démarche augmente la fiabi- 
lité el les performances de lo coproculture. 


1 . Indications 


['indication d'une demonde d'analyse bactériologique des selles varie consi- 
dérablement selon l'expérience du prescripteur el selon I attente du patient. 
Citons parmi fes principales indications : 

- lo recherche d’agents pathogènes bactériens ou viraux dans te cadre d’une 
diarrhée d'allure infectieuse ; 

- la recherche d’agents pathogènes, après survenue de cas groupés ; 

- la recherche de Clostridium {difficile si la diarrhée survient après traitement 
antibiotique ; 

- l'examen systématique annuel pour le personnel des services de restaura- 
tion Ou de l'industrie ogro-olimenroire ; 

- la recherche ciblée de bactéries multirésistantes, productrices de bëio-be- 
lamose □ spectre étendu (BlSE| chez les patients hospitalisés dans les services 
à risque de dissémination. 


2. Références de la nomenclature 

Selon la Nùmeocfaiwe des odes de biologie médicale, l'analyse badéralo- 
giquo des matières fécales ou d'un prélèvement rectal (référence n° 5207, 
cotation S 1 SOI comprend : 

- I examen microscopique d orientation direct et après colorations adoptées ; 

- I identification des diverses espèces bactériennes après culture systématique 
[si nécessaire, après enrichissement) ; 

- I étude de la sensibilité aux antibiotiques de toutes les espèces susceptibles 
à ' engendrer un processus infectieux. 
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i 'examen comprend b cûs échéant : 

- b recherche d adenovirus et rotavirus par technique immunologique, la 
culture en vue d'isoler el c deniifier Corppy/oKrcte^ el Yeritinta ; 

- la recherche étendue à d'autres agents d'entérites nécessitant une prescrip- 
tion explicite ; par exemple, seront concernés Vrarid, Cbs^rdrum, cive i s 
pathotypes d Escberichia c ali ou des toxines microbiennes ; 

- le dénombrement des diverses espèces bactériennes effectué sur prescrip- 
tion et pour les cos particuliers 


3. Stratégie au laboratoire 

La stratégie découle des indications et des exigences de b nomenclature ’igu- 
ront d-dessus. Le but premier de b ooproculture étonl d isoler bolfnQftGÏÏQ et 
Shige/Jb, lo stratégie est d’ensemencer au minimum les irais milieux suivants : 

- u ri mi su sélect 1 pour Sa/mane/b el Sdigél'i'a ; 

- un mil eu d'enrichissement favorisant leu? isolement aux dépens des autres 
enlérobodéries ; 

- un milieu non sélectif pour évaluer lo flore fécale aérobie dans son ensem- 
ble ou limitée aux entérobactéries. 

Eu fonction de fcs prescription, de l'aspect macroscopique el microscopique 
de b selle ou du contexte épidémiologique, on ajoutera un ou plusieurs 
milieux sélectifs pour la recherche de : 

- Campyfobccter jejwi, qui doit être systématique chez l' enfant présentant 
une diarrhée aqueuse prolongée, chez les patients immunodéprimés, ou lors- 
que l'examen direct g mis en évidence des bactéries mobiles * en vol de 
moucheron *. Insuffisamment recherché, il représenterai! une couse non négli- 
geable de gosiroemèriies en Fronce. L'rsolemeni est réalisé sur mi'ieu sélectif 
de type Karma li, Bytalgr au Skirrgw ; 

- Vers in ia ëfli&ocofitico el plus rarement Yersirvo pseirdoftibercubsfÿ, s'il 
s'agît d'une gastro-entérite de l'enfant de moins de ô ans,, ou d'un tableau 
d’aithr te réad onnele. L' isolement est r'éal sé sur milieu sélêClîi ON |eebuk> 
dine-, rgason-navobi c<;i nef . 

Sur orientation ou prescription explicite uniquement, on recherchera 

- GbsfrJdwrFJ difficile : en associant à la culture, parfois peu sensible, b 
recherche d'une produc Iran de toxines par lest Eisa, de préférence unitaire 
et pgi technique rapide, ce qui réduii te délai de réponse ou dinieiari. (Les 
performances des tests rapides de dernière génération sont comparables à 
celtes des trousses El Isa classique -s. | Cependam, en milieu hospitalier, il 
semble légitime de rechercher systématiquement la présence de Cbsfn'dium 
difficile sur selles liquides, pour les pûiienis des services à risque [réanimation, 
médecine, maladies Infectieuses, hémaialogie, oncologie), y oompr s en 
l'absence de renseignements cliniques ; 

- Wbn'o et /Leromonas : si te contexte clinique ou épidémiologique est 
évocateur : syndrome cholériforme, diarrhée aqueuse au retour d'ouf re-mer. Ils 
seront isolés sur milieu sélectif ; 
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Figura 1 ■ S-iaiégies de mise eh évidence des bodêries eftiêropoihogènes dons les selles. 


- fsc/ierJch/o coiï Qniêfopalhogéne : naremeni réalisée en dehors des labo- 
ratoires spécialisés, celte demande concerne principalement les jeunes 
enfonrs vivant en ooileciwifé. I utilisation d'une gélose laciosée type bromry 
çrésol pourpre |BCP), permet la mise en évidence des colonies suspectes. Le 
caractère entéfopoihogéne de la souche est recherché secondai rement, soii 
6 l'aide de sérums agg utinanb spécifiques, soit par les techniques de biolo- 
gie moléculaire. 
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En milieu hospitalier, iil est parfois utile de rechercher une colonisa lion du patienl : 

- par 5tophyfoceccus aurons sur milieu de Chapman ou milieu de Eknrd-Parker , 

- por Pseudomonos a&uginosQ sur gélose ou cétrinvde. Concernant le dépis- 
tage des porteurs de Bgdéries mu lN résistantes, on ulilise doux géloses 
Drigalskî : la première, non modifiée, sert de témoin de pousse ; la seconde, 
contenant 2 rng/L de ceftazidirne, met en évidence les souches d'entéroboo- 
fériés productrices de BISE. 

L'examen ^ysiérna’ que des selles pour le personnel des services de restaura- 
tion esl limilé à fa recherche de portage de 5ü/roorîctfo er Shigelfa. 


3.1. Choix des milieux pour l'isolement de So/mooeJ/û et ShigeWo 

3.1.1. Milieux sélectifs 

La gélose Hektoen représente re milieu sélectif ie mieux odapié et le plus utilisé 
Cette gélose contient dos sels biltaFres qui cvilenl l'envahissement des cullures 
par Pioïeus m»ab<’ s et P/afeus vulga 1 s, et des antiseptiques qui inhioent la 
croissance des bactéries autres que So/mcfleiïb et Sh igetb. Elle présente des 
serfomncmces d'isolement comparables pour ces deux espèces. El e différencie 
es espèces fermenta ni le lactose : colonies .aunes (£. co/i, Klebsiella, Entero- 
bacted des outres espèces de lactoses négatives \Sohnonefa, Shig&ih, Ptoteos, 
Aoridenrip, hafnia. Cftrobacïer , Serrafta, Psendomonos, AlcaSigenes^ et 
détecte la production d’bhS ce qui permet une bonne discrimination des colo- 
n es de .Safmorje/fa par rapport ou reste de la flore (figure 2). Les milieux DCL 
ou DCLS (désoxychobie^iiraie-lactoie-socchoroBe] et le milieu 5.-5., [Solmr 
nelï&-$kige}fa\ sont également utilisés, mais moins discriminants. Le milieu XtD 
(x/lose-désoxycholatel possède une sensibilité égale au milieu Hektaen et une 
spécificité supérieure. . utilisation de substrats chromogènes révélant la pré- 
sence de Soimonelfo augmente lo sensibilité, avec fjQnois un risque de faux 
positifs ou de faux négatifs II est donc recommandé de les utiliser comme milieu 
d'isolemeni après enrichissement (exempte : sur milieu SM-ID®, présence de 
colonies rouges de So/moneJ'i'o et de colonies vertes de col (formes, dues b lo 
fermentation du glucuronale et à absence de bêtagakictosidasel. 


3.1.2. Milieux non sélectifs 

Le gélose &CP esl un milieu nam sélectif {figure 3) La gélose Drigalslû est un 
milieu moyen nemeni sélectif [les Gram posilif sont inhibés por le cri sial violet). 

3.1.3. Milieux liquides sélectifs pour enrichissement 

Le bouillon sélênile-cystine, ou plus rarement le milieu de Mylter-Kouffmann 
<iu tetrathionore-^vert brilloni-sels biliaires [ce milieu ne doii pas èire utilisé 
peur la recherche de Salmonella ty phi), sorl les milieux guides ul lises pour 
l'enrichissement. On les repique après 6 h ou 24 h d'ineubalion à 37 ,: 0 ou 
41 °C sur un milieu sélectif. 
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Figure 3. Gélose B:IIP a^§c une Hore 
bactérienne piilymcrf^ie fa te de cdonies 
Icctosê régdlives Iqui devront être lestées| et 
Ircrasê pcsiiives |jaunes|. 


Figure 5+ Safmonata enterïca H 2.$+ sir 
gélose Helîtoer ! centre noir]. 


Figure i« Véreïnrû psejcbftiperciiJasis sur 
mfe CIN 


Figure 2. Gdçfce He«.toen illus-am □ d -feullé 
de 'examen bactériologique- des salés : quelles 
colonie.;- cbve ni êire éludées ? 


Figure 4, 5fiiWé Wiân s..- gêbse BCR 
ies cûtaiies Guporcisseir lu^ase -, au m- lieu 
d aulres c oc ni es lattose + pus grondes 

(f coJÜJ 
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Figure 7i Sûtasnefib ente/to, Gobie Ap.2ÛÈ' : , 



Figure B. Shiÿslta sarinei Galerie Api2Û£ ,E 
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Figure 9. Sfirgeib feneri. Ga'e'se Ap 2GE® - 
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Figure 10, toP.rà pser/d^be^u.ta. Galerie ApiftÉ® 1 , 


4, Prélèvement 


la quai té du prélèvement de selles est déterminante pour 'obteriliop de résul- 
tat fiables. Le recueil esi hablluelbment os&uEé par le patient lui-même, 
lorsqu 'I esl valida, al si possible au □ borda re qui devra disposer de loi elles 
à cuvette aménagée pour faciliter le prélèvement d'une grasse nai* de selle. 
Il esl utile de préciser au pahenl qu’il fout transvaser en priorité, es fragment 
contenant des glaires, du mucus ou du sang, répulés plus informarifs. Les ren- 
seignement c iniques indispensables peuvenl figurer sur un question naiie 
rempli avant Iü prélèvemenl par ta parient au par un professionnel de sanlé. 

Chez le nouveau-né ou le nourrisson., on rêolise ou besoin un écouvillonnage 
rectal, 
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4J, Choix dy récipient 

Les pois à oôpiüculure sonl stériles et munis d une ûuvenure ûsse2 large. Ils 
doivent disposer d'un couvercle à vis pour êlre herméi.ques el contenu une 
s notule pour prélève la selle. Ils sont transparents pour permettre l'examen 
macroscopiaue. 


4*2* Transport 


Il est admis que l'échantillon de selles doit être analysé dons les 2 h qui sui- 
vent I© prélèvement. Il 5© conserve, le cas échéant, une ngil q +4 °Ç ou plu- 
sieurs mois congelé à -30 q C. Dans tous les autres cas, le recours â un mi ieu 
de transport glycérine est indispensable pour éviter l'acidification des sel as. 
Il est souhtii table que expéditeur puisse joindre un frottis non coloré ei le 
reste du prélèvement pour l'examen direct. Lorsque le délai d’acheminemarl 
est supérieur à une semaine, les prélèvements sur papier buvard sont utiles 
an particulier pour les .oborotoires isolés (pays d'outre-mer], 


5. Mode opératoire 

â. 1 . Matériel 

'I es - nécessaire d'avoir à disposition : 

- des. géloses sélectives el non sélectives, et un milieu iquide pour 
enrichisse ment ; 

- de l'eau physiologique ou eau peplonée [tubes de 5 mif ; 

- des lomes et des lamelles ; 

^ un microscope ; 

- des colorants pour Gram ‘ 

- des agitateurs en verre ; 

- des étuves â 37 °C et 41 c C ; 

- un dispositif pour incubation en atmosphère micrcraérophile, 

5.2» Exdrtien macrascapique 

On note le caractère de la selle : liquide, pâteuse, moite, sanglante, glai- 
reuse, dure, moulée. L'examen bactér ologique d'une selle moulée n'a Inéo 
liquenéril pas d'imérèt en dehors de examen systématique pour les 
personnels du secteur ogra-oli montai». 

5. 3* Examen microAcopiquÊ 

5 J,1 . État frai j 

On dépose ww goutte de selle liquide (ou si nécessaire, diluée en eau phy- 
siologique) entre famé et lamelle. Or. recherche au grossissement x 400, ki 
présence d'hématies et de leucocytes faisant évoquer un processus enlèro- 
nvosif dû à Sof/none/fci, Shigeflb, Yefsina eaierocolïlica, Campyiobocte r 


Analyse Doctê'idogique des selles 


jejoni On peul. si nécessaire, ajouter une goutte de deü de méthylène pour 
faciliter la lecture. 

La présence de bactéries mobiles, en * vol de moucherons », fa il évoquer la 
présence de Campyfbfoocter sp. ou de Vibrio sp. 

S + 3 + ï. Coloration d# Grgm 

Elle permet d'évoluer l'équilibre de b flore fécale : une flore équilibrée com- 
prend environ deux liera 6 quatre cinquièmes de Gram négatif, pour un tiers 
à un cinquième de Gram positif. L'anti biothérapie prolongée est une couse 
classique de déséquilibre de celle flore. Les bactéries peuvent dort êire rem- 
placées par des levures. 

On recherche systématiquement la présence de Campytabocter sp. sous forme 
de petites bactéries incurvées, Gram négatif. en complèmeni de î éfoi trois. 

Les résultats de l'examen microscopique doivent Figurer sur lo compte rendu. 

14* Ensemencement 

On prélève un fiagmenc de selle ou quelques gouttes -de selles liquides que 
on dilue dans 5 mL de sérum physiologique ou deûu pepionée On homo- 
généise au Vorte-x, puis on ensemence les géloses en quadrgnl et le milieu 
liquide avec cinq gouttes dé lo préparation ; 

- les géloses Drigdski et &CP sonr incubées 24 h à 37 °C : 

- b oouillon sélénife 24 h à 41 ; 

- la gélose CIN pour V ers b b 24 h à 30 C ; 

- b gélose pour Compybboci®' 40 h à 42 °C en atmosphère mia-o-aér©- 
phile. 


6. Résultats 

Les stratégies et les résuliofs sont résumés dans la figure f, pour Sotaoneffer. 
Shigclh, Yersinia el Campyhbad & , Les autres ûqenls polhogénes |CJhs.vA 
diü'.m difficile. Vibrio.. Aeiomonas, polholypes d 'f scnerich/o coli taxi-infections 
alimentaires collectives, virus) font l'objet de chap-tres spécifiques auxquels il 
conviendra de se reporter. 
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7. Pour en savoir plus 

[ Renaud F, Hansen W, Boid C Piôc s dis I - 1 médicale. Poi s : : : ' ESKA - 

aooo." 

Cmbfyielle B. LJer.i.- F, Mcrroonier A, F non G, Voigues R BuaUi iytoyu n^li«te 1er truques 
usuelles. Pdiis : É<l-liiXi$ SliVfP . ! 9Û7, 

Ffiinçoise de ■ : SFM, 2M2 C ■ ■ en mi-iob olo^î* iriénirole KL/WK 

Éd'lion et CO'ninyï! K. Uli^in ! Obâ, 
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Diarrhées infeCieuses aigLës 


Problème majeur de sanié publique,, les diarrhées infeciieuses aiguës [DIÀ| 
sont o l'angine d'une mortalité et d'une marbidilé importantes dans le morde, 
le plus souvent d'origine bactérienne, ce sont des maladies ira nsmissi blés fa P 
sanf intervenir presque toujours un cycle fécoorcil. Leurs modalités épidémio- 
logiques varient d'un continent à I adiré suivant le niveau d'hygiène et b 
quü'üê des infraslrucfL-res sanitaires,, 

Dans les pays en voie de dévebppemeni. leur transmission est favorisée par 
l'absence d'équipements nécessaires à l'éliminoiion des eau* usées et □ la 
distribution d'eau potable. Les contacts inierhumains favorisant également b 
dissêni notion des mieroargonismes d'origine intestinale. Sous ces latitudes, 
les DIA sont responsables ce plus de quatre millions de morts par an. 

Dans les pays Industrialisés, b circulation des agente énléropathogènes est 
maîlrisée grâce à un équipement sanitaire suffisant. On assiste en revanche 
a une augmentation des taxi-infections alimentaires, revers du développement 
de b restauration collective ei de b modernisation de la chaîne alimentaire. 
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1. Épidémiologie 

Soimooefa, Shigelfa el Vi&rsimû sont des entérobactéries qui peuvent infecter 
le ïjoe digesiir de rhomme. Sd/mone/fa ei Vers/n, ta ont un caractère ubiqui- 
taire, o.hjgeib esl strictement humaine. Ces partieufa rites épidémiologiques 
permetterr d'expliquer les différantes médaillés rte transmission de ces oacte- 
r es, 

1*1. Shigef/o 

Shigelfa fui décrit pour b première fois par Chanlemesse et Wida en I 8B8, 
qui l'isolèrent à parlir de selles de malades atteints de dysenterie bacillaire. 
Le genre est divisé en quatre espèces : Shigelb ctysentewe 1 1 0 sérevars], 
Sfifge'.b fened \à séravars|, Sh,gèïh boydu [15 sérevors), Sbigsfb sonne/ {1 
sérovor|. 

Bactéries liées à l'homme et à son environ nemeni, elles peuvent infecter éga- 
lement certains primates La contamination est surtout directe et b dose miini- 
mae infectante esl très faible. C'esl une maladie du péril fécal lo 
conta minai ion lécoorale est favorisée par l'absence de cloisonnement entre 
es eaux, les aliments et les excréta des malades et des porteurs soins. Elle 
esr directement le témoin du niveau d'hygiène. 

Dons les pays industrialisés, l'incidence des DIA dues à ShigeJ'fcr est Nés bible 
( I %o por an|. Les cas y sont sporadiques, avec un pic de "èquence maximal 
enregistré vers la fin de l'été. Dans les régions à faible niveau d'hygiène, la 
shigellose est endémoépidém ique. L'incidence esl 50 à 100 fois plus élevée 
que dans les pays développés. Elle atteint surtout les entante de moins de 
ans (rarement avant 6 mois, lorsqu'ils sont nourris au fait maternel). Dons 
la zone iniertropicofe, b maladie donne lieu à des épidémies * explosives 1 
avec des taux d'attaque de 1 à 50%. L'Oroonisaiion mondiale de fa santé 
(O.'ViSI esi i me à plusieurs mi lions le nombre ae cas annuels, avec une létal ilé 
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de pl u s de 10%, essentiellement chez les palienls dén u Iris Oj affaiblis. Lei 
épidémies se déclarent pende ni les saisons humides où la diffusion du gevre 
esi favorisée par les insectes, notamment les mouches, gui réoliseni un vérire- 
ble * pont aérien * de Transmission entre les excrela el les. aliments. 

La fréquence relative des espèces varie selon le climat et les zones gêogror 
phiques. S. ^expert el 5. dyaen feu ce prédominent en As-e du Sud-Est. 
S. boydü est p-us fréquente en Inde En Fronce, 5. sonnet et 5. tlçxneû repré- 
sentent &Û % dus souches isolées, contre 5> % pour S. d'/senferiae |qui êta il 
l'espèce la plus fréquemment isolée avant la Première Guerre mond-alep et 
10% pour S boydii 

l'amélioration des conditions d'hygiène entraîne une redistri bu lion des espè 
ces isolées. Ainsi, S. sonner rend ô devenir l'espèce dominent© lorsque les 
cond : tiens socioécorüomiques augmentent. Une des hypoihèses se roi l lo 
parenté anligéniqje entre Ptesiomonos shioelfaidei | contaminant habituel des 
eaux ae boisson dons les régions à faible niveau c'hygi-ëne] el 5. sonnet. 
1 immunité des populations envers Plesiamonas shigeibiefes diminuerai: avec 
'augmentation du niveau de vie, les rendant plus réceptrices à S. sonner. 

1,2» Sa/monel/a, Yenfafa 

ScrJrnorre.'fo ei Y&tsifl/Q sont des bactéries très répandues dons la nature, ta 
contamination, qui peui être directe et interh u ma inc-, est cependant plus fré- 
quente par l'intermédiaire d aliments contaminés lors de rox.-infecl ons alimen- 
taires -|TIA|. 5-atmoce'iVî possède deux caractéristiques qui expliquent 
probablement sa très large distribution : 

- le réserver ru miel de Sofrnonei'b est large, s'étendant à toui le monde ani- 
mal, à 'exception de S. typhi (figure 1} ; 

- sa capacité de suivie dans le mil eu extérieur et en environnement hostile 
est très élevée. 

Les intechons dues à 5 o ■' mon l'fcr etiterica représentent lo couse lo plus fré- 
quente de D IA d'origine alimentaire. L'espèce Salmonella entecca est classée 
en hais groupes principaux : 

- le premier groupe comprend Salmooellû séfOvür Typhi, Sciffionelh sérovar 
Pbratyphi A, Salmonella séravar Sendai . Strictement humaines, elles sont res- 
ponsables de septicémies | fièvre lyphoidel ; 

- le deuxième groupe comprend des sérovars spécifiquement adaptés à des 
espèces de vertébrés. comme SalmoneHo sérovor Gu il inarum (volailles). Cer- 
tains de ces sérovars sont également pathogènes pour l'homme, en particulier 
le sérovar Dublin : 

- le troisième groupe comprend la majorité des autres çérava-rs de gqlmoné- 
les qui n'ont pas d hôte préférentiel et infectent aussi bien l'homme que les 
animaux. C'osr dans ce troisième groupe que se trouvent tous les sérovars de 
Salmonella enïerica ubiquitaires, potentiellement pathogènes pour l'homme, 
chez lequel ils sont responsables d'un syndrome de gastro-entérite fébrile lors- 
que le quantum infectieux est suffisamment élevé. Les sérovars les plus fré- 
quemment isolés dons notre pays sont : Enlsriiidis, Typhimyrium, Hodor, 
Virchow, Infantii, Newpod. 

La relation hôle/bactéries est soumise à des va cotions dépendantes des espè- 
ces. Cenaines souches provoquent une gastro-entérite chez Ses bovins, alors 
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Figure 1 . Cycle êpidémidog'qufi des salmonelles non typhoïdiques. 
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que les volailles sont « porteurs soins * jexemple : Sokonaûb séravar Dublin, 
Soifrton&ffa sérovar Typnimurirn). 

Les conta minai Jons humaines issues de la filière volaille au bovine, de même 
que b circulation de diffêrerls sérovars de Sa/mane/b dans ^environnement, 
onl été parfaitement mises en évidence. L'exemple de Salmonella sérovar 
Hador, isolée au dépari dans des élevages Industriels de dinde, puis ira ns- 
mise à 'homme el trouvée dans l'environnement, esl tout à fait significatif. 
Les infections peuvent être spûrûdïques (contaminations familiales) ou &e mon'h 
fesler sous Larmes d'épidémies. Les aliments dits * o risque * sont ceux à base 
de produits crus : lait erg et dérivés, œufs, mayonnaise..,, 

Vers in fa [enfercJfltfco el ps eu do t ube rc u los rs ) soni des entérobactéries Lréquem- 
menl isolées. Leur réservoir est très diversifié : animal | ma mm itères, oiseaux, 
insectes, mollusques, crustacé&l el environnemental |eau des lacs, sol, légu- 
mes...). La transmission de l'agent pathogène à l'homme survient après 
l'ingestion d'aliments contaminés Iporc, volaille, foil, eau] ou bien per contact 
avec des animaux domestiques Idiots, hamsters, cobayes). On né connaît 
pas de cas documentés de transmission inferhumaine, à l'exception de rares 
cas de chocs septiques survenus au cours d'une transfusion de sang conta- 
miné par Yëtàrria enteroiiiïco. 

Plus de 75 antigènes somatiques onl élé répertoriés chez Veramîa enterofîlico, 
mois les souches pathogènes pour l'homme se répartissent essentiellement 
dans les sérogroupes 0:3, 0:8, 0:9, 0:5,27, 0:13 et 0:21. 
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Les sérogroupes 0:8, 0: 1 3 el 0:21 se rencontrer essentiellement en Amé- 
rique du Nofd, alors que les ouïras sérogroupes son! cosmopolites. Les Infec- 
tions sont le plus souveni sporadiques. Des cas d'infections épidémiques onl 
été rapportés; ils concernent plusieurs centaines de sujets (essentiellement des 
enfants) aux É lois-Unis et au Japon. 

Yersfafo pseudo/uberctjb'srs est une zoonose parfois d’allure épidémique, 
atteignant les mammifères (notamment les rongeurs) ainsi que les oiseaux., 
I‘ homme peut occasionnellement intervenir dans e cycle et être infecté de 
manière isolée. 


2. Physiopathologie 

Les mécanismes physiopathologiques des DI A sont multiples et complexes. Ils 
peuvent être regroupés en quake types majeurs, résumés dons le tobteou J. 
Shigefla, Yefsînia et âa/monefb ont en commun la capacité d'invasion de 
l'épithélium. 

Cependant, la séparation entre ces méconismes n'est pas toujours claire. Cer- 
tains agenls pathogènes peuveni associer deux modes d'action. Ainsi, le pou- 
voir invasif des bactéries de type 5/vgeflo est renforcé por l'action d'une 
cytotoxine. celles de type Y&tàftiQ por La sécrétion d’une entérotoxine. 


2.1* Barrière gastrique 

La première étape, commune à tous les agents transmis par voie orale, est le 
passage oblige laite dans t’estamoc. Ainsi, après ingestion, une grande partie 
des agenls palhagènes est détruite par l'acidité gastrique. L’inoculum infectant 
joue donc un râle clé dans le déterminisme de la maladie. 

Pour les infections à Shqjefc, le quantum infectieux Iquantité de bactéries 
nécessaire pour que le processus infectieux puisse se développer) esi faible 
IQ 1-2 . Cel êlat est en partie lié à la résistance de la bactérie à I acidité gos- 
trique. Pour Satmonefb, il est de ICA . Chez Vèrsmio, plus de W X des boc- 
léiies sont déduites lors de la traversée de l'estomac et le quantum infectieux 
esl proche de 10 lG . 
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Tableau 1. Résumé ries méconismes des DI A 


Mécanisme 

Palhogéne 

Prcducfcri tfune taire en l'abwnce de cabrât*» 

Sfopfybcoccis DL^j/Cioirrdknî pêfftingtfü 

Ccbniscrc i rie I épithélium el production d'une 
sr--;rdaxirs îars die ni? stijduralâ 

Wim'o dbfemé 

Cr loniwron o>« are i rte drudUole de l'êpittiéum 

%'sé'TioTCïï di i p d briW 0'orfr.d 1 y rr> {MM? 

Snvüîicm de l'épitirélum 

5h igdfcr/ S&lpïiondib/ Y&$irùQ 
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2.2. Adhérence, colonisation et invasion 

L'épi hélium intestinal est normalement imperméable à la Bore intestinale. Les 
mucus, les g'ycocolyx., ies rïticiüvil baltes de b bordure en bosse el les jonctions 
cdfubfoes serrées, constituent une véritable barrière, Shjgafa et Yersinio s'assu- 
rent un passage transèp-thélial par l'inter méd la ke de sites de translocation. Ces 
sites corespcnderii à b présence de Follicules lymphoïdes, surmontés d'une 
zcne indifférenciée de lepithélium marqué par la présence de cellules M, Cette 
orgarisarîon lymphoïde très sfrudurée, effedrice de l'immunité locale, est 
dénommée « Malt ■ pour Mucoscrassociaied lytnphoid tis&ue {figuie 2). Les cel- 
lules M, dépourvues de glycocaîyx à leur opex, sont douées d'une forte capa- 
cité a' endocytose. Leur Forci ion est la coplure des antigènes bfoaluminaux. puis 
leu 1 transfert vers les cellules compétentes du Système immuntfaiete. 

Le Franchissement de la bonière intestinale es' multifactoriel, mettant en jeu à 
la fais h capacité d'endocytose des cellules M et des facteurs chromosomi- 
ques ou plasmidiques spécifiques des bactéries. 

Deux noi'ons dcMvenr être précisées : 

es * Ilots de oarhogénicilé * : les études sur les facteurs de virulence des 
bactéries enréroparhpgènes ont permis de mettre en évidence des pênes d'ori- 
gines plasmidiques et chromosomiques. On a pu remarquer que les facteurs 
chromosomiques étaient souvent regroupés dans des régions du chromosome 
appelées * îlots de pathogénicité ». Ce sont des fragments d'ADN pouvani 
aller jusqu'à 200 kb el ne se trouvant que dans les souches pathogènes. Leur 
acquisition esl probablement 1 liée à une transmission horizontale ; 

- le système de sécrétion de type lit : il s'agit d’un système caractérisé par 
la sécrétion de proteines bactériennes, déclenchée par contact avec la cel- 
lubciqle eucaryote. 


/ : Ftamwls d^aetirsÊ 
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Flgur* 2. Modèle a 'invasion par Shigrûl'b de b muqueuse intestinale. 
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2.2.1. ShigejJb 

A l'insior des eûmes entérobactéries, ki plupart des sérotypes de Shigetla pos- 
sèdent des fimbfiae de type I, don-î lo synthèse esJ sous conirôfe chromoso- 
mique et qui reconnaissent b monnose comme récepteur. Ces Fimbrioe sont 
impliquées dans l'adhésion bactérienne. D'oulres protéines (adhésines) partît 
dpent également à cette étape. 

Skigelb ne pénétre pos dons b cytoplasme des cellules épithéliales via 
l'apex, mais par la région latérobasale, Or, cette région n'est pas en contact 
avac la lumière intestinale- La pénétration de Shigeflo repose donc sur l'utili- 
sation des cellules M et l'envahissement secondaire des cellules épithéliales 
(figure 2 1. Les bactéries sont phagocytées par les macrophages résidents dont 
elles vont induite l'apoptose. Cehe infection est responsable d'une libération 
massive de cytokines proHnfbmmatoires ]IL1) et de 1a mort apoptotique du 
macrophage (causée par b liaison d'ïpafî à ICE converfing 

enzyme)! . L J |L 1 relarguée provoque b migration de polynucléaires neutrophi- 
les. L'apoptose du macrophage induit une réponse inflammatoire précoce qui 
vo faciliter l'invasion. 

L'entrée dans b cellule épithéliale et la colorai salion des cellules adjacentes 
ont été particulièrement étudiées in vitra sur culture cellulaire, 

L'entrée dans b cellule repose sur un mécanisme de macropinocytose. Au 
cûnfacl de sa cellule-hôte,, 5h, ; ge$a induit sa propre phagocytose. Lo cellule 
émet des déformations membranaires au * rurales ». Les effecteurs de l'enirée 
cellulaire SOnl sous b dépendance des gènes mxispa | membrane expression 
of j Invasion pbsmid ontfgen^swfaœ présentation of antyjens] codant pour 
des antigènes de surface frableou 2}. Le foyer d'entrée de la badérie est 
formé de points de nucléation d'acline, à partir desquels se produil leur élon- 
gation. Celfeci permet lo formation dépensions cellulaires (* ruffles *] qui 
entourent le corps bactérien, puis forment des Feuillets membranaires qui 
fusionnent pour constituer une vacuole. 

les protéines codées par les gènes ipa sont impliquées dans ce remaniement 
membranaire ; elfes sont indispensables o l'invasion. Les mutante qui n'onl 
plus b capacité de sécréter ces protéines perdent feur pouvoir d'invasion, La 
polymérisation de l'aeüne est lo clé du mécanisme de formation du foyer 
d'entrée. En l'absence de l'une des ïnvasïnes ipa Ê, C ou D, l'adhésion bae 
têrienne s'exprime, mois sans polymérisation de l'actine. /pgC est nécessaire 


Tableau 2, Gènes c ' inversion chez Shipefib 


Géne& 

Récepteur 


lûCdiisçitipn 

ibaC' l.^ivasicr- ,cla3i7 i d cr'ÿeri 

Vinüj Te 


Rasmidiqiæ 

ipa&C 

Irïrvüîon ptosm.id onfigenl 

Fibronectine 


Plasmidiqu^ 

A>W pofens ,qe.ne 

liVerctrane &pt6isi& ci i'nvojbnl 

bcomu 


Pla&fTîidique 

(KlC Irtovosion pbimid .ge nel 

Incumu 


Ptusmidique 

fcs^-â [ViJro/inrtsfMlïubr jpnwdrrçjl 

Actif» 


Ploviïldiqus 
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à la stabilisation des Ipo, dans le cytoplasme bactérien, elle inhibe la liaison 
de tpa& à ipaC. IcsA et â sont nécessaires à la diffusion ïntercelluiaire. Elles 
permettent ainsi la cob'iisation et le passage d r une cellule infectée à une cel- 
lule saine adjacente. 

Une fols internalisée, la badérie lyse la vacuole formée locs de son endocy- 
tose et se trouve a l'état libre dans le cytoplasme. EÜe se multiplie grâce à 
un sidérophore de type hydroxamole et colonise le cytoplasme. Dès sa irons- 
locarion dans le cytoplasme, elle amorce des mouvements intracellulaires en 
utilisant la polymérisation de Ibcfine comme mode de propulsion. Grâce à 
fcsA t qui induil cette polymérisation, la bactérie est * propulsée » selon une 
trajectoire polarisée. Deux types de mouvemenl sont décrits : 

- Olm jargone/ié (Aed movemejrl) assure un g issement de la bactérie le long 
des filaments d'actine. Ce mouvement est impliqué uniquement dans la colo- 
nisation cellulaire ; 

- tes (infra ceifuiar sreading) permet la colonisation et le passage de la cellule 
infectée à io cellule adjacente. 

A hauteur des jondîons intercellulairfis, il y a formation de prol-usians mem- 
branaires qui seronl phagocytées par 1a cellule ad acente. La bactérie effec- 
tue la lyse des deu* membranes dons lesquelles el e est englobée ffigune 3/. 
En ne quittant pas le cytoplasme, elle échoppe ou* défenses immunitaires et 
peut envafiir la muqueuse diqestive. 



Figure 3. É r apes d'oohèsion «1 d'invasion de cdlu es en euhure chez Shrge'Jla sp. 
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Figure 4* Étapes d'atrésion 


et d'invasion des «iules épithéliales chez Sbfoonefa enfânca, 


La dysenter e bacillaire est le résultat de l'invasion de ks muqueuse intestinale, 
associée à l'inflammation du tissu conjonctif, suite à la destruction des enlê- 
rocytes. Les dégâts tissulaires résultent de l'action cytotoKique des polynucléai- 
res et de l'entretien de l'inflammation par la bactérie. La nécrose 
inflammatoire du côlon eniraïne b formation d'ulcérations et de midooboès, 

2+2,2. fiuèiiuiflu 

Comme chez Shfgsÿo, la cellule phagocytaire émet des déformations mem- 
branaires (ru files/ pseudopodes), et l' interna li sali on de la bcclérie est accom- 
pagnée d J un féorfangemeni des filaments d'aetine (figure Â\. Toutes ces 
modifications sont sous la dépendance de gènes d'invasion, situés sur f'îlot 
de palhogénicité 5PT1 : mvA et orgÂ. les mutants n 'ayant pas la capacité 
de sécréter ces protéines, gardent leur capacité d'adhésion mais perdenl ieur 
pouvoir invasif. L'ilcî de pathogénicité SPf-1 code deux protéines de régula- 
tion différentes, InvF ei HilA, participant ou système de sécrétion de type III 
appelé Inv/Spa. nécessaire pour la formation des appendices de surface lors 
du contact baclérie/ceflulebote. Les protéines sécrélées stimulent une cas- 
cade de signaux qui provoquent l'interna lïsaiïon des bactéries. 

Au contraire de ShigeOa, Sofmoneffcr pénètre directement dons les cellules épithé- 
liales. Les bactéries ne sam pas libérées dors le cytoplasme de la cellule infectée 
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et persistent ô Intérieur du phogofome en empik:honl b ■ ! i 1 u- 

some. De plus,, des facteurs de virulence [cala la 5e, superoxyde dismutase) rédui- 

seni efficacité des composés toxiques libérés par ■ e mpas 

oxygénés toxiques, protéases, lysozymes), permettons b 

So/mon®lb induit l'apoptose des macrophages grâce aux pr t ÿip : o3 

DJ qui sont injectées à b eelluieoble. La membone : : ; iè« 


3,2,3. Yersinfo 

Comme chez Shigelfa, l'entrée dans les cellules épithéliales se fait par leur 
pôle basai ffigure 5} il existe donc une étape initiale où Kerjim'a pénètre 1a 
barrière intestinale par l'intermédiaire des cellules M. 

L'invasion des cellules est ici, sous fa dépendance de quatre gèr>as 
(tableau 3} : 

e gène myf code pour une structure fi brfl faire identifiée chez les souches 
pathogènes, mais son récepteur est encore inconnu, ei son implication dans 
fa virufance n'a pas encore été démontrée ; 

- iw commande la synthèse de l'invasine, une protéine de la membrane 
externe bactérienne qui se lie 6 des intégrines de type pi ; 

cif cooe lui aussi pour une protéine de membrane, les deux gènes ojj el 
mv sont indispensables à T invasion fcaclérienne (ait est absent et Jnv non 
exprimé chez les souches non pathogènes pour l'homme) ; 

- yadÀ est situé sur fa plasmiae de virulence pW. Il s'exprime uniquement 
chez les espèces entérapothogènes et facilite lo colonisation intestinale. Une 
autre propriété biologique de yaà A est son aptilude à inhiber fa voie citerne 
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Le contact de lu hauiérit avec la c-elluLu eucaryote déctenclK r ouverture 
d'un jKm; et t'entrée îles protéines Yop dans la cellule eucaryote. 
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Figura- 5 * Imeroolion entre Versimb et b eelluldrôte. 
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Tableau 3h Gènes d'invasivité chez Y. enfe-ratec et Y. pseud^L'twrcL'biis. 

Gênas 

RdcKtfeur 

lûCûlcsfitkjn 

liVkjcoid 1 Vfifismto foc/crj 

Inconnu 

ChraiBsanlquÉ 

hv l^oîkînl 

Bêtal-lnligrlne 

Chfomosaulqua 

Ai [Aâtfaimaïf invasif !û ti<( 

Inconnu 

CkmtCêOnique 

ïcdA (Ylerainb tfabsÀnl 

Bê'Q l ‘intégnne/fibrcnedine 
bminine/murine 

Ftosrnidiqus- 


Tableau 4 . Gorectérisliques w r fonçlibrrs dos fadeurs de virulence qu permettçnl la suivie de 
Yerwnrâ du us les tissus et dons le sang. 


Dénomination 

Taille »JlcDa' 

Rôle 

Locqtiscliûn 

ïûdA 

45-50 

fifluSBnCfi 0 Ifadivilâ bùLfàiMüdé du iéiuï) 

Syifaoe de b badéire 

YopE 

23-26 

CyiQlmire 

DêÿruCtidn des monomères dacline 

Injecté dans la ceHubhô&s 

YapH 

45-51 

Tyrosine phosphatase 

InlÈ-agil avec ies vcies de iransmisiion des signaux 
des rnûcrofhoges 

Injecté dans b cdluhboiie 

YopM 

44-4® 

InK-be tbgrégaiion plaquettaire 

Activité ontHnHarrmaloiie 

Exhœellubiie 

bV 

37-41 

Kigubion de b pnodtcitan db protéines Yop 

Exiiocdlubiie 


d'activation du complément séiique e! de conférer une résistance des baclé- 
ries à I 1 action de sérum. 

Les autres fadeurs de virulence de Yemîma sont sous fa dépendance de nom- 
breux gènes plasmldlques. Leur synihése dépend de certolnes conditions ^iem- 
péralure de 37 teneur en Ca- V ). Ces protéines sont indispensables à 
l'expression de fa virulence car &lfas vont permeitre aux; bactéries de résister 
à fa pbagocyiose et contribuent à ' altération de la cellule eucaryote. Elles 
peuvent être classées en Inors groupes, selon leur fonction (tableau 4) : 

- Iss protéines effectrices ; YopC. YopH r YptA. YopO. YopP. YopT linirocellufaires) ; 

- lies protéines de transfert : YopB, YopD, YopK faci itent b passage des pro- 
téines eFfectnces dons le cytoplasme de la cellule-cible. YopB el YopD créent 
un pore dans la membrane cytoplasmique de la cellule eucaryote, tandis que 
YopK contrôle la mille du pore formé ; 

- fas protéines régulatrices contrôlent sait l'expression des gènes yçp, soit la 
sécrétion des protéines Yop. 

2+3+ Autre facteur de pathogénicité : taxi nés 

Le pouvoir pathogène de SbigsHo r essentiellement dû à son Caractère invasif, 
peut être renforcé par l action d'une cytotoxine, dont l'expression à un toux 
élevé est renconiré chez S, dysentenae J (bacille de 5higq|. L'effet principal de 
catle toxine |laxine de £higa| s'exerce a hauteur de fa vascularisation capillaire 
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irresflrab. responsable de phénomène ischémiques et hémorragiques. Cette 
toxine, d'origine chromosomique, sst apparentée génétiquement et antigéni- 
quement à la toxine SLT-I des souches entérohémonogiques d'Escfrefi'cfn'a col). 
Elle est wmjHSsée d'une sous-uni lé A cototylique et de cinq sous-uni lés B qui se 
lienl au récepteur cdlubrre, lé a obûtriosyi eèrarnide (Gb3). C'est le disocdia- 
rîde terminal de ce glycopeptide qui est spécifiquement reconnu por b saus- 
unité B. La toxine est libérée fors de la lyse bactérienne et internalisée par erdb- 
cylose. A b suite de b fusion de : endtosome avec un lysosome, il y a protéo- 
lyse partielle er réduction du pont disulfure. Il en résulte b libération 
i atroce 1 lubiie d une N-gtyeasidose octive |A1], copoble d'bydrotyser l'adéno- 
sine 4 B 24 de I AfiN ribosomal 28 S, responsable d'une inhibition de la syn- 
thèse protéique par noctivaiion de b fonction d'élongation pepirdique. Deux 
nouvelles entérotoxines ont été récemment décrites : ia première |ShETl) est 
codée par un gène chromosomique de £. flexneii 2o ; b seconde [ShET2) # 
olosmidrque, est retrouvée chez 79 % des quatre espèces. Les données ociuel- 
iQ& ne permettent pas d'impliquer avec certitude ShETl ou ShET2 dons la 
pa'hogenése de io diarrhée induite par Shigelb. 

La parhogénie des ©niéracoliles à Sailmofiefte est encore mal connue. Une 
entérotoxine lhermcbhïle, d'origine chromosomique jet peuNUre aussi plasmr 
diquel e$' produite, mais son rôle est mal défini. 

lé pouvoir pathogène de Yersteto peu! être renforcé par l'action d'une enté- 
rotoxine, Yst. So séquence protéique est proche de celle de b toxine 
ihermostoble synthétisée par cédai nés souches d' Esche, ncftia calir entérotoxrno- 
génes. Cette toxine est sécrétée à 30 '‘C, uniquement sous forme d'une pré- 
toxine de 71 aminaocides E l le semble bien jouer un rôle Impartant dans le 
processus infectieux, puisqu'une souche de Y. enterolitico ne produisant pas 
de toxine, ne déclenche pas de diarrhée. Mais son rôle pathogène réel n'est 
pas dairemeni établi. Le gène ysr, qui code pour celte toxine, est absent chez 
Y. pseudcfubercülosis, ce qui pourrait expliquer la rareté des diarrhées ou 
cours d'une infect ion digestive par celle espèce. 


3. Aspects cliniques 

Les formes cliniques sont très liées â l'épi démialogite et à la physiopathologie 
des agents bactériens (tableau 5j. 

11. Shigellose 

Classiquement, on distingue, selon b gravité de nfeeion,, la dysenterie 
bacilloire due essentiellement à ShJgei'fa àysentefiae et les émérites infectieu- 
ses dues oux autres espèces, 

Quelle que soif I espèce en couse, l'incubation varie de 1 à 3 j. 

Le brme dysentérique atguë classique débute brusquement par une diarrhée 
cholériforme. Le syndrome dysentérique s'installe en 1 à 2 [, marqué pas 
. association de ténesmes, de douteurs abdominales violentes, c épreînles 
parcourant te cadre colique ei de l'émission de selles fréquentes, af écoles. 
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Tableau 5. Résumé 

principaux : 

iign« cliniques 

en functicn des 

agents pcihogé-nes. 

Bactérie Di ©s filée 

Dystmerifr 

Douleurs 

VomiiSflmein'S 

Fièvre 

Incubafpon 

5fr$eib + 

+ 

+ 

+ 

+ 

24 à 72 h 

SdrîCTçCb + 

0 

± 

1 

+ 

12 ô 36 h 

Vevsnnic! + 

0 

: 

0 

± 

? 


mycOfXiruleriies ei hémorragiques. La fièvre élevée 139 c C~40 °Cj et les dou- 
leurs sont constantes. Les signes généraux peuvent être graves avec Shigelb 
dysentsriae. L"ollérclion de l'état générol est lié o la déshydratation avec un 
ri soi je importa ni de cal lapsus aux âges extrêmes de 1a vie. 

Le plus souvent, b diarrhée cède en 2 ou 3 [„ mais les complications ne sont 
pas rares. Les difficultés digestives sont essentiellement des manifestations tis- 
sufaires toxiques (prolapsus redal r mégatoloB, perforation digestive}. Les 
complice lions exlrodigestives sont variées ei souvent renconlrées dans les 
formes graves dues à Shigeth tfysentefioë ou Shigëlb fkxmri ; 

- bactériémie parfois associée à des tacolbotiom métastatiques ; 

- hypoglycémie inférieure à 2,2 m mole/l ; 

- manifestations neurologiques Icépholées, convulsions, comol ; 

- insuffisance rénale,, glomérulonéphrite gigué ; 

- syndrome hémolytique et urémique [SHU], correspondant à un processus 
hémolytique miaoorygfopalhEque, dû aux lésions de l'épi thélîum capillaire 
rénal II associe une anémie hémolytique, une thrombocytopénie et une insuf- 
fisance rénale, Des réactions leucémoïdes (leucocytose supérieure à 
40 000/mm 3 avec myélocytose et blastose périphérique) sont sauvwit 
observées ; 

- un syndrome de Fiessenger-LeroyReiler farîhrite stérile, uvéile el utélhriie] 
peui être observé chez l'odulie, notamment en cos d'infection à Shïgetb 
fexnerr chez des sujets HlA 62 7. 

les formés atténuées sonl fréquentes avec les autres espèces. L'entérite esl 
mains grave, associant à des degrés divers fièvre, dûulems abdominales et 
diarrhées aqueuses. 
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3.2. Salmonellose 

les germes de Salmonella non typhique sont les plus fréquemment en cause 
dans les Tl A, L' incubation est de 1 2 à 36 h. Les gastro-entérites à Sûfrnoneflb 
ne sont pas caractéristiques : elles associenl diarrhées fébriles, douleurs abdo- 
minales et vomissemenls. 

L'évolution esi en régie générale favorable en 2 à 3 f, 
les complications sont rares, mois peuvent se rencontrer aux âges extrêmes 
de la vie, chez le sujet immunodéprimé et chez les patients drêponocytaires. 
Les salmonelloses septicémiques associent un syndrome infectieux sévère (fiè- 
vre, altération de L'état général |, une splénomégalie et des localisations sup- 
purées secondaires |osseuses, rénales, hépatiques, méningées]. 
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3.3. Yersin î ose 

La morifasfation clinique fa plus- commune de l'infection por Yçrsinio ente/ü- 
Hîica est ’eréfocolile. Elle survient le plus souvent sur des terrains o risque 
I jeunes enfants] ei se iraduii pûr une ditorihée aqueuse, une fièvre habituelle- 
ment modérée et des douleurs abdominales. 

Chez i adolescent, l'adulte jeune ou lors dune infection par Ymshta ps &do- 
fubercuksis . le tableau clinique est celui d'un syndrome appendiculaire, tra- 
duisant uns adén ie mésentérique. 

Des ta r nres eurra-inlestinales se dévdappanr en l'ahsence de bactériémie ont 
è-è décrites, la plus fréquente e$l une phoiyngile parfais accompagnée 
d'adénopathies cervicales. 

Les asm pli co lions surviennent sur des terrains particuliers : 

- les formes septicémiques surviennent chez les sujets présentant un déficit 
immunitaire | immunodépression thérapeutique, diobète, hémochromatose, 
insuffisance rénale chronique! Des métastases infectieuses peuvent être obser- 
vées, le pronostic est sévère, dépendant de J'oft’edton sous-jacente ; 

- b su 'venue à une orrhrite réactionnelle est classique au decaurs d'une infec- 
tion à Y&smkj &r\t&c>iitico, moins Fréquen le avec VWismia psewdaluberctibs/s. 
Lorhrile réocfonneUa oheinl préférentiellement tes adultes jeunes. Elle peul 
s'intégrer dans le cadre nosobgiquë d'un syndrome de Fiessenger-Leroy 
Reiteq chez les sujets HLA B27 : 

- lo survenue d'un érythème noueux est,, en revanche, plus fréquent lors 
d'irre-cliors à Vers ï.n ta ps&ucfofubencufosis. Il survient principe ferrent chez les 
hommes de moins de bO ons, et siège préférentiellement à hauteur des mem- 
bres infé'ieurs i>e nature immunoalfergique, il n'esi pas lié à fa présence de 
''antigène HLA B 2 7. 


4. Conclusion 


ta shigéfase est une maladie du péril féca devenue rare dans les pays indus- 
trialisés, mais très fréquente dans les pays en voie de développement. La 
transmission est essentiellement interhumaine, le plus sauvent directement por 
les mains soles, et Shgei la peut être à ('origine d'épidémies caractérisées par 
•jm taux d attaque élevé. Ces bactéries sort des organismes étroitement adap 
lés à l'homme et dont le métabolisme semble en grande partie tourné vers fa 
P'oduction de fadeurs de virulence, ce qui en Foi t un pathogène quasi obli- 
galoire, dés lors qu'il est absorbé. 

tas yersinioses et fes salmonelloses, qui sont de loin les plus fréquentes, sonl 
surtout des maladies d origine alimentaire, habituellement sons profil saison- 
nier, mais pouvant aine à l'origine d'anadémies en cas d'intoxication alimen- 
taire collective- Dans tous les cas, les mécanismes physiopathologiques sont 
complexes, rnuiHfaçtûi vis, variés et probablement hétérogènes selon la sou- 
che. Sur le pion physiopathologique, le caractère parfois trop simpliste au 
inexact des cfassif cotions a pu faire oublier la grande complexité des méca- 
nismes en cause et la variabilité de l'interaction avec fa Système immunitaire 
de l'hôte. 
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La connaissance de ces mécanismes a essentiel lement deux intérêts 
pratiques : 

- un, intérêt curatif, avec la nécessité d'utiliser des molécules diffusant dons 
le tube digestif et surtout dans les cellules (antibiotiques à diffusion iniracellu- 
bire]. On connaît les conséquences écologiques délétères de la persistance 
du portage de salmonelles après l'utilisation de céphalosporines ; 

-un intérêt pour le développement de vaccins qui est une priorité viï'àifü de 
mabdles qui représentent dons certaines régions un enjeu majeur de santé 
publique. 


5< Pour en savoir plus 
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1, Taxonomie 

l»h Famille des Campy/obocterocepe 

bactéries du genre Ca.mpybbacfer appartiennent à Iq superifamille VI des 
bacilles à Gram négatif qui comprend quatre genres : Campyfobacter, Anco- 
bacte r, Hélicobacter et VVcJfrïdra, Campybbacter et Arcooocter (arment la 
famille des Campytobacteraceae et ont en commun leurs ocuractères asacha- 
rolytique, micfoaérophîle et un G/C % bas {28 à 46 %), 

Cette Famille comprend des bactéries à Gram négatif mobiles, incurvées ou 
Spiralées, la mobilité typique de Campyibbacter, dite * en vqI de 
moucheron *„ esl due o la présence de deux flagelles bipolaires. 
Campytafeaeter et Afœboctef sont chimi&orgonolfophes. Ils utilisent les 
acides, aminés et organiques comme source d'énergie alors que les sucres 
soni très rarement métabolisés. 

Plusieurs études ont montré une Fréquence importante des bactéries de lype 
Afcobacter ou niveau de sources alimentaires. Toutefois, son isolement chez 
l'homme étant à ce jour anecdotique, peut-être par défaut d'utilisation de 
méihodes adoptées, ces bactéries ne seront pas considérées dans ce chapitre. 

1 *2. Genre Campytobacter 

Les bactéries du genre Campyhboctef soni des bacilles spiralés de 0,2 à 
0,8 fjim d'épaisseur, ei de 0,5 □ 5 pm de bng [figure 1 }, La plupart se muh 
ti plient à 37 °C, mais certains, en particulier C. /e/ura, ont leur optimum de 
croissance à 42 S C. Ainsi, en fonction de la température optimale de crois- 
sance et de l'atmosphère préférentielle d'incubation, il en possible de diffé- 
rencier Irois groupes au sein du genre Campybbacter {tableau 1} : 

- le groupe * thenmophile *■ regroupe les espèces tes plus importantes impli- 
quées en pathologie humaine, à savoir C. jejuni el C. cofi ; 

- I& groupe * felus » avec C. fétus subsp. fétus et C- fefus subsp. vener-eafrj ; 

- le groupe * anaérobie * avec de nombreuses espèces essentiellement 
saprophytes de b cavité buccale, plus rarement rencontrées er situation 
pathogène. 



Figure 1 . Carripydobacter /éjurlf obsédé en microscope électronique ô balayage [photo D. Taylor, 
uni^rsitè d'Alberto, 'Cdlibrnis, ÊWïUnis] 
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2. Épidémiologie 

2*L Source do contant motion 

Des étude» chez des volontaires on! montré- que l'ingestion de 10 à O* 
bactéries provoques! une Infection chez 10 à d*Q % des individus, Ainsi, te 
dose infectante pour C. jefuni est supérieure ô celle décrite pour 5, h igoi'b spp. 
ou G'arda infestir-alis. 

Dons les pays développés, on estime que la majorité des infections humoir.es 
dues 'i< Carnipyfebocter ©si acquise lors de a préparation el de La consonfi- 
motion de volaille, notamment le poulet. Celle observation n'est pos surpre- 
nante , car les carcasses de poulet sont universellement contaminées par 
Ccmpy/obacte/. Une cuisson inadéquate peut entraîner ingestion d'une 
quantilé suffisante de bactéries pour provoquer une infection . Lo contamina- 
lion croisée d'a iments mangés crus, à pari r de la volaille, es! également con- 
sidérée comme étant une fréquente couse d'infection, La consomma lion 
d’autres alimente d'or yîne animale est aussi en cause. Cette infection sur-* -e ni 
après un voyage à F arranger dans 10 ô 15 I des cas, poui des pays 
comme lo Fronce, l'Angleterre, le Danemark, et beaucoup plus souvent en 
Scandinavie |50^). 

Les cas sporadiques d'infecüon à CotflpytoboctGf représentent l'essentiel des 
infections décrites. Cependant, les épidémies sont le plus souvent ièes à lo 
consommation do lait non pasteurisé ou bien d'eau du robinet impropre à la 
consommation. La contamination interhumaine, dans les crèches par exemple, 
a été rapportée mais semble être exceptionnelle, de même que 1a transmis- 
sion par contact direct avec des animaux domestiques contaminés (chats, 
chiens, oiseauxf, contrairement à ce qui se passe dans les pays en voie de 
développement (tobbau' 2j. 


>py right 
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Tableau 3. -bbhal nés 
en pa'hc-.cgie humoine. 

prime paies espèces de Compyibbcnctar rancorirées 

Bcdr e 

Hèle pféfôrinllil 

C. |"e^urv 

OiSéfluX 

C. ca'i 

Porcs 

C feins iubsp. reUi 

Botta, ovins 

C. far; 

iVcueltes 

C. LpMl'iensis 

Chteü 

C fyuLnfejfimitoi 

Porcs 


Les cas sporadiques pourraient, en fait, correspondre à des épidémies régionales 
ou nationales que l'infrasrrudure actuelle de surveillance et les méthodes de 
typage ne peuvent détecter, ce qu'une élude récente en Islande semble mcnirer. 


2.2. Incidence 

L'incidence des infections digestives dues à Compytabocfler est difficile à préci- 
ser cor la recherche de ces bactéries r'est pas effectuée en routine pour toutes 
les coprocullures envoyées dans les laboratoires de bactériologie. De plus, cer- 
taines infections évaluant a bas bruil ne constituent pas un motif de consultation. 
Toutefois, dans certains pays d' Europe occidentale où une surveillance épidé- 
miologique existe au niveau de la population, une incidence de 50 à 100/ 
100 uQQ esl trouvée fl incidence réelle étant es’imée être 10 fois supérieure, 
soir environ 1 %| Cette incidence a augmenté ces dernières années sons que 
l’on puisse incriminer une amélioration des méthodes de défection. 

En France, l'incidence des infections à Campyi/obacter n'est pas connue avec 
précision. Cependant, l'évaluation dés souches transmises au Cenire nafional 
de référence [CNR] provenant dur réseau de 15 laboratoires, montre une 
incidence légèrement inférieure à celle de Salmonella spp. En Grande-Breta- 
gne, où b surveillance des infections à Campybnbacter est mieux organisée, 
les bactéries du genre Campyibbacter arrivent constamment en tête des bac- 
téries isolées brs d'infections intestinales- 

Dans les pays développés, b plupart des cas surviennent chez les enfants 
%ure 2} avec une prédominance chez les garçons, qui se poursuit égale- 
ment à lage adulte. Une prédominance estivale est notée. 

Dans les pays à faible niveau d'hygiène, les différents types de Campyibbac- 
ter constituent une cause importante de morbidité chez les jeunes enfants, 
L'nisloire naturelle de ‘'inFection montre qu'il existe un taux élevé durant la pre- 
mière année de b vie, bien que les enfants nourris au sein semblent être pro- 
tégés de l’expression c : inique de l'infeclion qui ne -survient qu'au sevrage. 
L'incidence peut atteindre 40 puis d*minuer aptes l'âge de 3 ans, pour 
laisser place à un portage asymptomatique certainement en relation -avec le 
développement d une immunité secondaire suite à des contacts répétés avec 
CompyJobaç^, rencontrés dé maniéré ubiquitaire dans l'environnement. 
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Figura 2. ÊvoUcn des taux de résistante de C. /eiuni er C. aotïou* qi-irdoies |de 1988 ô 1997! 


3. Pathogenèse et immunité 

3*1. Palhogenè» 

Les deux méconismes classiques de pathogénie connus au niveau intestinal, 
à savoir la production de toxines |q/f Dioxines ei entérotoxines} ei nvasion 
des cellules épithéliales, oni été explorés. 

L'infection à C. /e/unt provoque une entérite inflammatoire affeetoni 6 la bis 
l'întesün g«ëb et le côlon, Des biopsies effectuées à ce niveau révèlent un 
œdème ovec infiltration de la lamina propiia de polynucléaires rçulrophiles 
et de monocytes, ainsi qu'une destruction des cellules épithéliales. Dans cer- 
tains cas extrêmes, l'aspect anatomopathologique peut se rapprocher de celui 
d'une maladie de C Tarin. 

Uns toxine de type cholérique avait été Suspectée mois, 16 ans après 50 des- 
cription. son existence est définitivement écarté#. D'outres toxines ont été 
décrites : la principale est une toxine distendant le cytosquelette qui conduit 
à la mort cellulaire |CDT|. Son implication én clinique humaine es! toutefois 
encore incertaine. 

Toutes les espèces de Campytabacter possèdent des flagelles qui contribuent 
à b mob .lié de ces bactéries et donc à leur capacité à coloniser et infecter 
la muqueuse intestinale. C. (ejuni a des propriétés d'adhérence modestes, 
mais il est capable d'envahir les cellules épithéliales, comme cela a été 
montré in vitro sur les cellules Caco2, et En accord avec les données in vivo. 
Ce mécanisme de pathogénèse n'est pas sans rappeler celui connu pour les 
bactéries des genres Salmonella et Snigefla, bien que les événements molé- 
culaires ne soient pas encore lôlûfemenï élucidés. 

3,2. Immunité 

La sensibilité des bactéries du genre Compjrt'obocfer au pouvoir bactéricide 
du sérum est variable. C. /e/unr y esi irès sensible, ce qui explique vraisem- 
blablement que celte espece sort rarement responsable de septicémie. A 
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l'inverse,, C fefus subsp. feta$ esi beaucoup plus résistant ou pouvoir bociéri- 
cidfï du sérum et représente la majorité des souches isolées a ‘hémoculture. 
Une réponse humorale apparaît seconda 'emenl aux ïnfeciions dues à Cam- 
py.'obade/. Des fa A, faG el IgM opporaissenr en 5 j et atteignent un pfc 2 
à 4 semaines après le début de rinteclion pour décliner ensuite en plusieurs 
mois. Les igA sont les plus importa nies des trois cesses d'immunoglobulines 
du fait ce faur possibilité de sécrélion ou site même de l'infection, les patients 
oitents d'hypogammaglobulinémie softi donc particulièrement exposés. Très 
peu de dorrées sont disponibles concernant le rôle de l' immunité cellulaire 
dora le contrôle des infeciions à Campybboctÿr. Cependant, la farte prêvo- 
lençe d'infection à CompySobacier chez les patients infectas par le VIH sug- 
gère pue cette Immunité cellulaire joue un rôle. 

t)cns les pays en voie de développement, où les infections à Campyiobader 
sam hy p^rendêrr-iq ues , l'incidence des infections et l'importa nce de la symp- 
tomatologie dimlnuenl avec I âge, en accord avec l'üoquisiliün progressive 
d'une immunité ou fur ei ô mesure des infections acquises. Des études chez 
des volontaires ont permis de confirmer 'existence d'une immunité de courte 
durée après une infection digestive à C. jëjuni. 


4. Présentations cliniques 


4J, Infections dues à C /efum et C co/i 

Les manifesta lions cliniques des ïnfeciions à C. jejwû soni eairêmemerii 
variées, allant du portage asymptomatique aux rares formes septicémiques 
mortelles. Vingt pour cent des malades impliqués dans des épidémies à Cam ■ 
pyfabac.'er, pour lesquels des prélèvements se sont révélés posiiifs, nê rappor- 
tent aucun symptôme. A l'autre extrême, un toux de mortalité de 4 dans 
les 30 j, est retrouvé au Danemark, ce qui représente une mortel!: té 1,9 fois 
supérieure à la normale (IC 95% [ 1 ,7-2,2]|. Lo proportion de celle surmor- 
talité, attribuable uniquement à infection à Campylobader, n'est que de 
25 % Cet excès de morta iié esi en foli surtoui retrouvé dons le groupe d'âge 
30-39 ans, où l'Infection au VIH en esi un ccrfacieur. 

4.1.1. Manifestations intestinales 

4.1.1 .1 . Entérite à Crwnpyfob«#er 

L'entérile à Campyiobacter est précédée d'une phase d'incubolion d'une 
durée moyenne de 3 j (extrêmes de 18 h à 0 jj, supérieure à fa durée 
moyenne d incubaiion d outres entérites infectieuses. Cetie oarocléri nique doit 
être prise en compte par le clinic en lars de son interrogatoire pour Ig recher- 
che d'un olimenl potentiellement conlominanl. 

L'importance de b symptomatologie dépendra de la virulence de 1a souche, 
de la dose infectante et de facteurs de susceptibilité individuels, 

La dicte bée est le symplôme le plus fréquent des Infections à C. je/i/ni 
ftab'eae 31 Elle peut être précédée de prodromes non spécifiques : crampe 
intestinale, myalgie, raideur de b nuque. Certains auteurs pensent que ces 
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Tableau -3+ Répartition des s 

înfedieusES à CûffipjMpÉîàCftfr 

ianfis diniques observés lors dtenléfiüâs 
{données récupérée; lors dépidémies| 

Symptôme 

Moyenne ei % 

Djairfiéê 

35 

OsÉ^sura abdomirdBS 

80 

Fièvre 

51 

HaiUeur de lu riLquâ 

44 

.•V^yalgies 

40 

Sang dans les selles 

14 

Vomlss8fiHnti 

13 


orod rames constituent un fadeur prédictif' de la sévérité de la maladie. De nam- 
oreux malades éliminent huit sellés, voire plus, par joui (20 %, 15 sel les/ j]. De 
a fièvre, des douleurs abdominales, des nausées et un malaise sont générale- 
ment associés o la diarrhée. La symptomatolqgle gastro-intestinale des infections 
digestifs ô C jëjvfli et C, coii n'çst pas cliniquement diffèrenle des infections 
digesiives dues à Sa/mone'io sp. ef Sihifcfei'ib sp. Les douleurs abdbminobs peu- 
vent être très importantes et dominer b tableau clinique, ce qui peut amener à 
pratiquer une laparotomie ou une appendicectomie. Les infections digestives 
dues û Compryibibcrctef sont habituellement de gravité modérée ef se résorbent 
classiquement en une semaine, même en l'absence d'antibiorhèrapie. Cepen- 
dant, chez 20 % des malades, les symptômes peuvent persister pendant 1 à 
3 semaines, 

Le diagnostic défi ni ti" sera posé à partir de T isolement d'une souche de Cam- 
pybbacter dans les selles. Dans 75% des cas, des leucocytes sont retrouvés 
dans les selles pendant 1 à 2 j, après i r oppariiion de la diarrhée, et dans 
50 % des cas, la présence de sang et de mucus est norée. Cependant, 
comme ta culture à la recherche de Compybbocter est vraisemblablement 
plus sauvenl prescrite lors de la présence ae sang dans tes selles, ce pour- 
centage est probablement surestimé. 

L'entérite du nouveau-né el du nourrisson de 2 6 5 mois est en général d'inten- 
sité plus sévère. Cependant, elle se distingue par le fait que parfois, seule la 
présence de sang er de mucus est notée en ab&ence fréquente de diarrhée 
et de fièvre. 

4.1 J+2' Complice lions régionales 

Les complications intestinales décrites sani diverses : hémorragie massive, 
appendicite, adénite mésentérique, mégacolon toxique, colite pseudomem- 
braneuse et cholécystite. Pour roules ces complications, le problème du dia- 
gnostic différentiel se pose. 

Chez des malades cirrhotiques, des péritonites à Campylabocter ont égale- 
ment été décrites . 
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41.2. Manifestation* extra-intestinale* 

Los infections systémiques dues à C. jeiuni sont rares par rapport aux manifes- 
terions intestinales : 0,4 % des isolats d'hémoculture selon lé Cenier foï Disease 
Coniral |CDC|, Cependant, des bactériémies transitoires peuvent avoir lieu lors 
d‘ enréhlcs infectieuses et passer na perçues, c autant plus que chez ces ma la* 
des, les hémocultures sorti rarement pratiquées. L'îneid©nœ de ces bactériémies 
est donc vraisemblablement sous-estimée. De plus, lo sensibilité de C. fejm f au 
pouvoir bactéricide du sérum rerxi ces bactériémies certainement très brèves. 
Un© revue de 120 dossiers du CNR. dont 1 2 % «voient un isolement d'un sile 
de local isoiion secondaire surtout œrdîovosculoire, o montré que des troubles 
digestifs étaient présents dans 40 ^ des cas el une pathologie saus*[acente 
ngtainnièrit cirrhose, co ncer, diabète, insuffisance rénale, infection pot le V5H, 
dans 60 % des cas. Dix pour cent de ces malades son! décédés. 

Les outres manifestations extra* intestinales incluent des localisations secon- 
daires : méningites et arthrites purulentes. 

4.1.3. Complication* posrïnfoctieuses 

Des arthrites réactionnelles secondaires à des nfections digestives dues à Sh^geJb 
$p et Y&sinio $p. ont été décrites chez des patients du groupe HIA027, Elles 
sam également rencontrées suite à une infection symptomatique ou asymptomati- 
que à Campylobacter. Ces arthrites sont cfiniquemenl indifférenciées et la patho- 
génie en est encore inconnue. L'arthrite apparaît en moyenne 1 à 2 semaines 
après b diarrhée et, dans un fiers des cas, -ne touche qu'une seule articulation. 
Les infections à CampyJobacter sont également im piquées dans l'érythème 
noueux el l'urticaire, sans pour autant, là aussi, que le mécanisme physiopa- 
thologique soit élucidé. 

AAois. le syndrome de Guillain-Barré est la complication poslinfectieuse due 
à Coffipybboct&f la plus grave et dont la physiopathologie o été le mieux 
étudiée, la relation C o mp yio bac ter- syn d ro m ç de Gui loin-Barré a été établie 
sjr des critères sérologiques et culturaux. L'incidence estimée est de 1 %□ 
infections à Corapytabocter. les su jais atteints du syndrome de Guiltain-Borré 
ont, dans 30 à 50 % des cas, un taux élevé d'anticorps dirigés contre 
C. jejum ; '20 à 40 % des patients concernés ont eu une infection à Campy 
tobocte/, 1 à 3 semaines avant l'apparition des troubles neurologiques. Il 
nWsle aucune relation entre la sévérité de la symptomatologie gastro-intesti- 
nale et l'éventualité de voir apparaïire un syndrome de Gui liai amarré. Lo 
preuve é?onr apportée par le fait que ce syndrome peut apparaître chez des 
patients qui ont développé une infection à C. jeju/ii asymptomatique. Histori- 
quemenl, les souches isolées opparrenqienl ou sérogroupe 019 de Penser, 
L ; oi ?. Il a été démontré que ta structure terminale du lipopolysaccharide (IFSJ 
de ces souches éicil identique à ta structure terminale du ganglioside GM1 
de !c gaine nerveuse. C’esl l'un des meilleurs exemples de mimétisme molé- 
culaire. Plus récemment, l'association avec d'autres sérogroupes a été décrite. 
C. jejuni peui également êlre responsable, comme ceb a été décrit chez les 
ieunes enfants au nord de ta Chine, d'un syndrome dit ocute /noter axonal 
nei iropothy |AMAN1 . 

Enfin, de rares anémies hârnodyüques et des encéphalopathies oni été signa- 
lées. 
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4,14. Infections à C (e/tinf et immmoééfrckncB 

Les patients atteints d'hypogammaglobulinémie sont plus exposés aux infec- 
tions graves el/ûu récidivantes à C. jejum. Un déficit des mécanismes 
d'opsonisation prédispose également aux bactériémies ainsi qu'aux autres 
infections exlra-intéstindes- comme les ostéomyélites, méfiingiles et cellulites. 
Une antibioiliérapie précoce et adoptée à choque présentation clinique es< 
donc indispensable chez celte catégorie de malodes. 

Chez les sujets VIH positif, les infections à C. /e/i/ni sont 40 fais plus fréquen- 
tés que dons lo population générale, surtout dans fes derniers slades de la 
maladie. 

4,2, Infection s dites à d'autres espèces de Campyioixicfef 

Aux États-Unis, plus de 99% des isolats correspondent ® l'espèce C, jejwl 
Cette très nette prédom inonce est certainement secondaire a remploi de cenoh 
nés techniques de culture utilisées dans les laboratoires de bactériologie. Dans 
les laboratoires ulilisont des milieux de cullune sans anlibialiques (qui assurenl 
normalement Ib sélectivité du mil leu | r lo proportion d'espèces autres que 
C. fèfenr ftobhov à] augmente pour atteindre ou dépasser 20 % des isolais. 

4.2.1. Infections dues à C fétus 

Les infections digestives à C. fêtés ont une présentation clinique similaire à 
celles que nous venons de décrire pour C. fojwl, 

C, fêtés est lo principale espèce isolée d'hémocultures el d'infections extra' 
intestinales chez les palienls immunodéprimés. Cette nelie prédominance 
s'explique par sa résistance au pouvoir bactéricide du séium, à l'opposé de 
celle des aulres espèces. Ces bactériémies ont un point de départ essentiel- 
lement digestif bien que cette bactérie soit, paradoxalement, rarement isolée 
des selles. Une fièvre impartante accompagne ces bactériémies qui ont pour 
conséquence un taux de mortalité élevé. 

C. fêtés a été isofé pour h première fois dans, un cas d'avortement septique, 
ce qui lui a valu son nom. Ce lype d'infection s'est révélé par lo suite tout à 

fart exceptionnel. 


57 


Tobledu 4< Répartition des différentes espèces de Cump^obocfer 
iwlées de selles durant l'année 2000 [données, du CNfij. 

Espèces identifiées 

PuUîçeHag? 

C, |èj'uni 

60,4 

C, «di 

14,4 

C. fefVî E-jj'mp. ifem-s 

3.2 

C .tn-i 

0,5 

C afmiienits 

0,5 

C. aytwropfiib 

0,5 

Autres espèces 

0,5 
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4.2.3, Infection & dues d C. upitrllenfii 

C. upsoJiePiis est une espèce du groupe thermophlle dépourvue de catalase. 
Elle est responsable de diarrhées criez les jeunes enfonis et est également pqr- 
lots isolés d'hémoculture de püiïenis dcb'lilés ou immunocompromis. C. upsa- 
l'ensis o tout d'abord été isoïé chez le dhien, qui G&nstilue sort principal 
■éservoii Dons certaines parties du monde comme en Afrique du Sud. 
C. ijp.soi'i'<?csi'A corsiitue élus de ÎÛ % des isobis. Il a également été associé, 
mois nomment, au syndrome de Guiilain Barré, à des syndromes hémolytiques 
ei urémiques |SHU| amsi qu’à des avertemenis spontanés 

4.3.3. Infections dues □ C hyojjiteih'nDJii et C tari 

C. .Hyüirîfeiti oùs. identifié en premier chez les porcs, a par ta suite été décru 
comme agent de diarrhées chez les jeuflês entants. 

C. 'on. dort le réservoir est cons’ilué par les mouettes, peut être également 
isolé dors des cas de diarrhée ou de septicémie. 
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5. Diagnostic bactériologique des infections 
à Campylobatter 

5.1. Prélèvements 

Les ér: ki N il Ions de selles concluent les prélèvements de bo.se n la recherche 
n'ur.H enté'ile à Campy.bboe.'er. Les selles peuvent être stockées 2â h à 
- A a C si elles ne sort cas mises çr culture immédiatement, 
les écouvillonnages rectaux sont également un moyen acceptable de dia- 
gnostic. à condition de 'es introduire dans un milieu de transport, type milieu 

ce Gory-ftlo r. 

En ce qui concerne les hémocultures, les nouveaux systèmes automatisés, type 
BocleC' . ont considérablement amélioré le diagnostic au laboratoire des bac- 
tér amies et septicémies 6 Campytabacter. Le Bactériologiste doit être aveni 
eue ces bactéries n'entioineni pas obligatoirement un trouble dons, le flocon 
c' hémoculture. 

D'autres types de prélèvements peuvent être envoyés ou laboratoire de bac- 
tériologie. Us corresaondenl à la recherche de Compytobocfer lors de local i- 
sü loris secondaires (liavride articula ire. liquide céphalorachidien, iquide 
péritonéal, ek:,| r Si le clinicien suspecte fortement la présence de Compyio- 
haçïoi' dans ce type de prélèvements, il est important de le mer. donner sur la 
presc-ipi on afir d or .enter rop dément le bactériologiste. 

5.2» Exqmen microscopique 

L examen microscopique des selles à ldi de rie la coloration de Grûm ou au 
bleu de méthylène permet d’apprécier la présence de leucocytes fécaux ei 
évenfuellemen! de visualiser de petits bacilles incurvés, dits en « vol de 
mouette * La négativité de ce lest ne présage cas de l'absence de Campy 
fobcçrer dans les selles. 
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Un examen direct entre bmfie êl formelle observé OU microscope, à fond noir 
ou en contraste de phase, peul avoir lout son inlérë" sur une suspension de 
selles ei plus particulièrement à partir d'un flacon d'hémoculture suspect, afin 
d'observer des bacilles mobiles avec un aspect en * vûl de moucneron » 
pioché de celui eue l'on observe avec Wbrio choJbrae, 


5,3. Mise en culture 

La culture est la méthode de choix pour diagnostique» l'infecilson à CbmpyJfo- 
bacter. 

Des milieux d'enrichissement comme le milieu de Preston ont été ulilisés pour 
l' isolement do Campy/obacter â partir d'échanti fons de se 1 les. L ntérêl ce ce 
type de milieu reste conkoversé, sauf dans - cos où on suspecte lo présence 
d'une quanhté foib'e de bactéries cornrïî# au décours d'une infection, s'il y 
a eu des problèmes d'acheminement au laboratoire, du encore lors de la 
recherche de Compybbocter dans les aliments. Ces milieux seront incubés 
24 h à 37 °C avant d'être leoiqués sui milieu d isolement. 

Deux possibilités exisienl pour cultiver séleclivemem les bactéries de genre 
Campybbacier à partir des se lés : l 'utilisa lion de mi eux sélectifs au d'une 
technique de filiroiïon. 

Les milieux sélectifs de choix sont tes milieux au charbon, notamment le milieu 
de iCarrroli. D'autres milieux enrichis en charbon ont également élé décrits ; 
CSM. CCDA. CampyCVA, Le milieu Compÿfosd de bioMérieux donne éga- 
lement de bons résultats. La sélecliviié de tous ces milieux esr assurée grâce a 
une combinaison d'antibiotiques et c antifongiques : céiopêrazone. vgncomy- 
ci ne, pdymyxirte, amphotéridne. Le choix de la céphalosporine utilisée dans 
les milieux sélectifs est cruciol, En effet, Ig céfolotinc, initialement ulilisie, s' est 
révélés inhibilrice pour certaines souches de C. (e}oni et C. cuii. De plus, elle 
ne permet pas l'isolemeni de C. fetui, C. jèfurîr subsp. doyki ei C. upsatiensis. 

La technique de fil «ration esi une exceller» le technique o b portée de nom- 
breux laboratoires de bactériologie. E le donne de bons résultats à condition 
que la filtration se fasse sur un milieu fraîchement préparé. En élimina ni les 
antibiotiques, elle permel b Culture de bactéries Ou 1res que C et 

C. coli, à condition que P incubation soit faite à 37 Ù C el prolongée de S à 
7 j. au lieu des 2 à 3 j habituels. Le faux de positivité est toutefois inférieur 
aux milieux sélectifs pour C. jejuxi et C. cofi. 

Comme pour roui diagnostic bactériologique délicat, I association de plu- 
sieurs méthodes de culture augmente les chances d'isolement. L'association 
d'un milieu sélectif avec une lech nique de fillralion permel de se placer dans 
les meilleures conditions possibles pour isoler un CampyJabactec 

La condition impéralive est d' incuber les boîtes dans une atmosphère micro 
aérobie soit dans une enceinte microoérobie, so.i dans une êluve 6 débit 
gazeux réglable, soi I dons une jarre sans catalyseur ovec des sachets géné- 
rateurs de Hj et CO? à une température d'incubation de 37 r <3 pour tous, 
les milieux, taux de 5 à 10% de H j favorise b pousse. 
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5 A Identification des espèces de Campylcbacter 

5 Al. Identrficati^on à partir des colonies bactérien nés 

L'identification des bactéries au genre Compyloboctef est fondée sur leur mor- 
phologie Ou Grom, b présence d r une oxydase el l'absence ^utilisation des 
sucres. 

L' aspect Ou G rom de bocilbs, à Gram règatif incurvés en Forme de S, est 
ires caractéristique de ce genre, à condition d'effectuer cette coloration à 
partir de colonies récentes, cor des formes coccoï'des apparaissent sur les cul- 
tures vieillissantes. 

Les espèces les plus fréquentes peuvent être identifiées sur la base de corao 
lères phénotypiques simples notamment cotatase, lest à l'hippurùte, sensibilité 
à la céblotine, production d H^S, présence d'une nitrate rêducrase, et tem- 
pérature optimale de croissante La ænsib lilé à 'acide nalidixique □ perdu 
de son mtérêl depuis l'apparition de résistance acquise aux quinolones chez 
C, coi), C. fejfUDr el d'autres espèces \tableau S}. 


Tableau S. Coradêres phénotypiques 

des especes du genre Campwtabacter et des bactérie;. 

apparentées. 













Pousse 


Cd. ind, 

Ure. 

Hip. 

N'dL 

CéF 

Ni?. 



Air 

25* 

42° 

Acsl 
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Groupe rhennoph e 











C |èfuni wbsp .tefcini 
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4 # 

- 

4 

S" 
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- 

C. ,'t'i L 1 - 1 1 1 Su hip. daytéi 
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5 
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“ 

C coti 

- 
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+ 

4 * 
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- 

$” 

y 
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-d 

C -bn 

“ 

- 

+ 

4 

- 
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R 

y 
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C. htï bicvai UPTC 

- 

- 

+ 

+ — 

+ 

- 

S 

y 

¥ 

- 

C opwfamé 

- 

- 

+ 

4f/- 4 

- 

- 

S 

s 

4 

- 

&oupe * fetu-s ■ 











C fefl/i 

- 

t- 

V 

4 

- 

- 

R 

s 

+ 

- 

C. fij.ainreinr ofe 

- 

V 

V 

4 

- 

- 

R 

5 

+ 

+ 

Güûupe onaéroD-e 











C. fpwtmJKn 

- 

- 

4 

- 

- 

- 

R 

S 

+ 

+ 

C. i'ULÜjh'.J 

- 

+ 

+ 

- 

- 

- 

R 

5 

¥ 

4 

C. ÔLWiiMi 

- 

- 

4 

- 

- 

- 

y. 

s. 

+ 

4 

C redtis* 

- 

- 

4 

+ 

- 

- 

s 

ni 

+ 

+ 

C. CuMa!* 

- 

- 

4 

+ 

- 

- 

s 

nf 

¥ 

4 


* : oxydase négcüve : ' 1 : de rombieuses scuctéü sont octudle-neil résisteras ; f : faible " v : va'iable ; 

i 'éiiîtonl S . se-'isible , ni rai -ail Cet ; cnlatase : InH Aœl ; irodcxyl acétate estérase : Lite. . iiisd» ; 
Hip Hippvricgse : Mali ' noce nalidixique : Cél. : cëfaltfine ; NIL : oilrtse rédudaæ : HjS en milieu TSI 
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Des galeries miniaturisées sont’ disponibles et permettent l'idenlificalion de ces 
bactéries |Api Cctmpy, biaMérieu*!. Cependant, lorsque le batléridogisle 
isole une espèce moins commune que C. jejuni, ou face à des espèces 
♦ varia nies », des problèmes d 4 identification peuvent survenir. 

Par exemple, il est très difficile de différencier un C. coli résistant à l'acide 
nalidixique d'un C. hri. De même, il a été décrit dons la itéralum, des sou- 
ches de C. je/urtr hippurate négolif.. 

Si les caractères phénotypiques ou antibiotypiques ne permettent pas lou|ouis 
de déterminer de manière précise 1 espèce., t'a pp: coi ion des techniques de 
biologie moléculaire permet à certains laboratoires spécialisés de conclure. 
En effet, il existe peu d'homologie génotypique ou sein du genre Campyb- 
botter souvent moins de 10 à 30 *}. Ce fait a permis d'utiliser des sondes 
d'ADN total marquées et de réal ser une léaction de polymérase en chaîne 
jPQ?| à l'aide d'amorces Spécifiques C espèce. 

5.4,3, Détection et identification moléculaire 

Des techniques de biologie moléculaire peuvent être ufiLsées directement 
dans les selles et permettent de coupler détection el identification. Ces. lecti- 
niques se heurtent toutefois ou problème des inhibiteurs de la ’bq polymerase 
et à celui de leur sensibilité. 

Des techniques immuno-enzy mali ques ont récemment été introduites, mais 
demandent à être val dées à grande échelle. 

5.5. Sérologie 

Le rôle du diagnostic sérologique rions lé diagnostic des inhalions â Cam- 
pyiobcaJëf ieste limité. Son intérêt concerne essentiellement les complications 
observées au décours des infeclions intesirnales, rolornmeni le syndrome de 
Guilloin-Borré el les arthrites réactionnelles. 

Des IgG, igA et IgM apparaissent dans le sérum au décours d'une infection 
à Campyhbodeî ei peuvent être détectées par technique de réaction de fixa- 
tion du complément [Roche Virior|i ou par Eliso. 

La détection d 'anticorps dons te liquide céphalorachidien (LCR| est réservée 
ô certains laboratoires spécialisés et nécessite une étroite collaboration clini- 
cien-biologiste po^jr son interprétation. 

5.6. PétermimEflfNi de la SéftJtbiKiftê aux antibiotiques 

5*6,1 . Recommandation] pour la réalisation d'un antibiogramme 
de CampyJabacter du CA5FM 

Les C O n c £ rï 1 r o 1 ï O n s el le$ diamèlnes critiques des antibicques sur les bactéries 
du genre Corn pytoba cte, r figurent dans le tob/eau ô. 

Ces recommandations sont les suivantes : 

- préparer un inoculum à partir d'une culture de 1 9-2 J h en bouillon Bru- 
c&h ou en sduiion saline [G, 9% NaCI| équivalent ou point 0,5 de la 
gomme de McFadand ; 

- ensemencer cette suspension sur gélose Mualler-'Himon. additionnée de 5 % 
de sang de mou ion ou de cheval par technique d' rondo I -on, oü petf écou- 
villonnage après dilution au 1 /100 e de l'inoculum de dépan. L'incubation se 
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Tableau 6. CoiKentîolians critiques et diarrèlres crîf q Les des ont bioliq lies sur es bactéries du 
genre Cûffytyfoèacief [CASFM 200 1 - 2002 1 , 


Charge çty disque Çnr£Bntra?mrïi cririques [Xarrèh^as critiques 

hg/L) \mm] 


Ampcilinç 

10 |ig 

<. A > 16 

* W<U 

ÂrrcodqlirB 4 AC 

20-10 [ly 

< 4/2 > 16/2 

>21 < 14 

Céfû'dire 

30 NS 

< & > 32 

£ 1B< 12 

Cébcame 

30 m 

s4>32 

a 21 < 15 

ImipènêfiTS' 

10(13 

<4>3 

> 22 < 17 

Gentjmitinç 

15 m 

S 4 > B 

£ lù-t 14 

Ëpfthrcrri'fCiRe 

15 ül 

< 1 >4 

>22< 17 

.Acide nolidixique 

30 pg 

*£> 16 

ï 20 < 15 

CiprdioMJcine 


5 1 > 2 

>22<W 

Tàtrocjdinü 

30 LH 

*4> B 

> 19< 17 

Cldcrorvphéricol 

30jig 

Sfl> )ô 

ï 23 c 19 



Fora o 35-37 °C pendant 1 3 □ 1û h en atmosphère micro-aérobie ou 
anaérobie selon l'atmosphère optimale des souches, 

La méthode de diffusion en milieu gélose est généralement utilisée, bien que 
l' interprétation des résultats de sensibilité au* antibiotiques soit difficile face 
au manque de standardisation., et du Fa il de l'absence de concentration cri- 
tique bien définie servant de base à rinterprétoiEon. 

Lo technique de diffusion en milieu gëbsé ne permet de détecter que des 
résistances de haut niveau. En cas de doute sur l'interprétation d'un diamètre 
d'inhibition, il y a lieu de déterminer les concentrations minimales inhibilrices 
[CAAII) par une méthode de référence ou par toute aulre méthode ayant mon- 
tré, pour les antibiotiques concernés, son équivalente avec la méthode de 
référence, comme par exemple la technique du E-lest. 

5 A 3. Carïïpyi&boctef et bêta-IcKfomines 

Les boctéries de genre Campytobacter sont naturel lemenl sensibles à l'ampi- 
cilline et □ i'imipénéme. L'acide clavulanique a, en Igiiméme, une action anti- 
bactérienne sur ces espèces. Une résistance naturelle à la pénicilline G, 
pipércÆlIlina et céphalosporine [en particulier les céphalosporines de 3* géné- 
ration) es! due soit à une faible affinité de ces molécules pour les protéines 
ian| les pénicillines, soil à un défaut de pénétraliori. 

Les espèces de Campyfeibacfer onl acquis des mécanismes de résistance 
enzymatiaue par l'intermédiaire de diverses béla-loctamases non plasmidi- 
ques qui hydrolysenl l'ampici'line, amoKicilline et la ticancilline. l'acide do- 
vu Ionique restaure dans tous les cas l'ociiviité de ces molécules. 
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Tableau 7, Pwr«ntagw de résistances de Campylobocler en France, 
(dannées du CNR). 

année 2000 

Antibiotique 

Sensible 

Intwmédrairç 

Résistant 

AnoKidlIinË 

60 

18,6 

21 3 

Éiyfncnncine 

95.6 

0.8 

3.6 

Cipn^bracine 

77,7 

0,8 

21 5 

Genlomiciîw 

100 

0 

0 

Dc«¥cydlne 

07,4 

W 

6,3 

üitonpidre 

u.e 

38 A 

49.3 

MètrionkdcLZEie 

14.5 

2,9 

82,6 


5,6,3, et macrdidei 

Les mocrofides son? les ankbioliques de choix don-s le traitement des- infeciions, 
digestives 6 Cûtfpybbadef. 

Si le baclér ologiste cècide de ne tester qu'un muerai ide sur l'antibiogramme, 
son choix devra se porter sur l'érythromycine, car son activité répond pour les 
autres mocrolides, en particulier pour b darilhromycme 

Le pourceniage de résistance c i érythromycine est de l'ordre de 3 ô 4 % en 
France (lûbhov 7\. En fa il. I varie selon l'espèce et l 'origine des souches. Les 
souches de C. col/ isolées de porcs sonl souvent résistantes du bit des irai- 
temenls qu ils reçoivent. 

Le mécanisme de résistance des bactéries aux macrdides est dû à une muta- 
lion au niveau de 'ARNi 235. 


5.6,4. Compylobaüer et quinolones 

Certaines espèces ae Cafmpy.bbcic.rer sort naturellement résista ri les à l ‘acide 
nüiidixîque : C. fefi/s et C. tari pour les espèces les plus fréquentes Cepen- 
dant, cette résistance naturelle, qui c longtemps servi de critère d'idenliFica- 
iion. est devenue de moins en moins fiable depuis l'apparition de résistances 
chez les espèces députées sensibles. 

les premières résistances acquises sonl apparues enlre 1 986 et i960. L'inci- 
dence actuelle de celle résistance concerne 3Q % des souches en France 
(figure 31, et en particulier 50% des souches isolées chez les sujets ïnEedés 
par e VIH. utilisation des fluarcquinglones en monclhéropie dans le iroite- 
ment de nombreuses irFections, ainsi que !' utilisât an dans l'alimentation ani- 
male de composés proches de la dprûFbxQCine (enroflo»acire| expliquent 
cette augmen lotion très rapide. 

Cette résistance acquise est liée à la présence dé mutations Ou niveau de 
l'ADN gyrose. qui constitue la cible d'action des quinolones. et entraînent une 
résistance croisée entre quinolones et fluoroqufrtabnes. 
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Figure 0* Nombre de cas à Campyiobadej por tranche de 10 an* d'âge {de 1986 g 1 997). 


5.6-5- Compytabarter et ommosides 

Les uactéries du genre Compytabdcter sont toujours sensibles à la genta mi- 
ci ne, 

Des soucnes résistantes par un mécanisme classique d'inaclivaiion enzymati- 
que sd ni décrites pour la kanamycme et la streptomycine. 

5,6*6* C SfHpyfeèietef «t wtm anribiatiqu** 

Les espèces de Compyfobacrer sont naturellement fésisionles aux glycopepïi- 
ces, rlarnpicin.©, sulfamides, bacitraone et rovobiocine. 

Le taux de résistance aux îétracyclines des souches de CampyWbactef en 
Fronce esi de à, 5 % [présence d’un gène pbsmidique telO|. Cependant, des 
taux beaucoup plus élevés ont été décrits dons certains pays : États-Unis 
43 %, Israël 70 %, Taiwan 85-95 %. 

Des taux très importante de résistance sont également rappariés pour le 
mëlronidazde. 

5*6*7* Antibiotiques et telefïtHiQirikivi bactérienne 

L'iiiH iso lion de deux marqueurs antibiotique* [sensibilité à l'acide nolidixique 
ol à b céfa'otinej, ainsi que la production d'hippurate, permettent pour les 
soucnes sauvages de conforter le bactériologiste dans son identification 
d'esoèce (tableau 8}. Toutefois, 'étude de la sensibilité à l'acide nalïdixique 
□ perou beaucoup de sa valeur. 

5 Jp Typage génomique de Campyfo6orfer 

Le typoge génomique de Compybbocier m'est réalisé que dans Tes la borate • 

res spécialisés. 

Les méthodes les plus couramment utilsées sont : 

- l'amplificaiion par PCR du gène de la liage! lire [tfo-PCR] ; 

- I elecirophorèse à champs pulsés (PFGE) ; 
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Tobleou 8. UtiPsaticn des morq’neurî phénotypi ques anti h cliques pour 1 dentification des 
espèces. 


Aîlbé Mlld&iqija 

CéfofcliiW 

Hippurate 

C ^jni 

5* 

A 


C cofi 

$* 

fi 

- 

C brï 

R 

fi 

- 

■■■ >r feus 

R 


* 


' : ■ : • :* . Kl acquis® à i'accé nülidi^iqL". il est dlfkcile sur ifi simple anlibegramme dé d^feeflctèr C. eali 

C :• ; ■¥ Oa consdére b souche comme ■ --v * ■ . qu’un h> d’inhibiiicr ©ôte. si petit soiK 


- l'ÂFLP (amp/i/ted fragment iengfb palymorphism]’, 

- la RÀPD (/oncfoiT» G<rfptfïcatîùn pafytnotphfc DNA\. 

Lé typraje génomique de Campylobacter est un olNI épidémiologique impor- 
tant lors d'épidémies. 

Ces méthodes son! en cours ce stor-dardSsolion par un réseau européen de 
laboratoires |Compynet], 


6. Traitement des infections dues à Campylobacter 

De nombreux patients asymplornaliqijes ou poucisymplamotiques rie requiè- 
rent aucun traitement antibiotique particulier. Une rénrydrataiibri orale ainsi 
qu une conecrion éledrolyltque sont parfois suffisantes. 

Cependant, chez les malades pour lesquels la symptomatologie esi impor- 
ta nie | fièvre élevée, sang dans les selles, diarrhée i m porta nie |, un traitement 
antibiotique instauré tôt réduit la du;ée d'excrétion de Campybbacter dans 
les selles. Les patiente infectés par le VIH ou immunodéprimés, ainsi que les 
femmes enceintes, do vent recevoir un traitement antibiotique fifeb/eau 9J. 

Les macrolides, en particulier l'érythromycine et la clarishromycine peur les 
enfante, sont les antibiotiques de choix pour le traltemeni des entérites infec- 
tieuses à Campyfoibacfer. Les macrolides sont bactéricides sur Campyfobac' 
ter. Par ailleurs, les concentrations obtenues après administration orale dons 
P intestin sont très supérieures au* concentrai ions, minimales inhibitrice^ |CAAI| 
La posologie adulte de l'érythromycine est de 500 mg, 2/j pendant 5 \ 
Chez les enfante, b posologie habituelle est de 4Ü mg-kg' -j _1 . en. doses 
fractionnées pendant 5 | 

Dons le traitement des infections digestives citez l'adulte, les fluaraquindones 
et tétroevelines peuvent êlre éventuellement ulilisées. Le cotrïmoxazole n'est 
jamais elficace. 

Le tro tement des infections systémiques associera une bêla-loctam ine |amoxi 
ci II i ne ± acide cia vula nique ou imipénêmel avec un aminoside |de préférence 

la gentamicinel Si les fluoroq U irafones sa-nl actives sur la souche isolée elles 
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Dianhées infectieuses aiguës 



Tableau 9, Trdtemems conseillés dans différentes stations disques 

Symptevngrnlcgie 

Traitement 

Diarrhée fcéri:gns 

Trançffliefli ivmpeH'c'oje 

TeirLéiu^ v élevée sang dam Ièî sdles, dionhéfl importante 

Traitcmenl ùn ! üto'qîta chu) jiracsdideil 

VIH + 

FVsnfi rnrrunodèfïiirfis 

Ferr-ties efceiross 

Trailematl omibiQlique ata 

SepfcÈmie 

^ëte-octcmine f -nminaside 

FluofDquirdonfi 4- □'ninosid? 

Arfirit sepSquft 

Fmcroquindcre 

festamydne 

Méningite 

Amoxicilline eu IrpéMire f amirHaide* 

Syndrome de G^jÜ 0 ; n-Ç!x> ré 

?» de ireinerr-ent antibiotique 


permehenl également, en associa liün avec les ominosides, d'exercer une 
action bactérie de rapide. 

Le (reniement des locolisotions secondaires, en particulier les arthrites septi- 
ques, doivent faire appel à des antibiotiques à bonne pénétration tissulaire, 
comme les ffLoroquinobnes et b fasfomyC' n -- 

Le ira iie ment des méningites à Campytabacler peut, en première intention, 
associer amoxicilline et ominoside. En cas de résistance à l'amoxidlline sur 
l'antibiogramme, c-n pourra utiliser l'imipénème à condition de prendre en 
considération risques de convulsion 

Une aniibiolbèrapie instaurée dans la traitement des complications non infec- 
tieuses à Compy.'bbacrer, ei en particulier fe syndrome de Guülain-Barré, ne 
modifie pos 5' évolution de la mélodie. 
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7. L'essentiel 


Les nfeclions inlestinales dues à Campylobocter sonl fréquentes dons les pays 
nduslria isés. Dans les pays à faible niveau d'hygiène, elles constituent une 
cause importa nie de morbidité che? les jeunes enfants. 

Les manifestations intestinales sorti les plus fréquentes. Parmi les ma nifestations 
extiCs-infestinaei dues à C fëjmf et C. cdù on trouve des bactériémies, des 
méningües, des arthrites purulentes ei des complications postinfectieuses, au 
premier rang desquelles se sîlue le syndrome de GuiHaln-Barré. 

Le aia grossie repose sur la cullure utilisant -des milieux sélectif b. L'incubation 
doit se faire en atmosphère micro-aérobie. L'identification s'appuie sur un 
ensemble de caractères phénotypiques simples : présence d'une caiolase, test 
o h pp^rote, sensibilité a fa céfataline, production d r HjS, température opti- 
male de croissance. Des galeries, miniaturisées sont disponibles. En cas de 
doute, les techniques de biologie moléculaire permettent de conclure. 
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ÇtmpÀdxxtè! sp, 


Le irniiemenr repose slt la réhydralQiiçm , Dans les- formes- sévères ou sur des 
Serra ins à risque , Lp# anNbiafhérapie doit ê-lne iniliée. ronfibiptique de choix 
es! 'érylhrcmyane (ou la clanihromycine). 
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Diarrhées infectieuses aigues 


Vibfio cholctoc ou ShigeSta sont des microorgariismes à l'origine d'une saule 
maladie. Au contraire, les souches d'FschericJua co/j peuvent être soit non 
pathogènes jc'esl le cas de la majorité des souches : per exemple, E. col\ 
colon se le traclus intestinal dès les premiers jours de b vie et devient ensuite 
la bactérie aérobic prédominante de la flore intestinale de l'homme adulte], 
soil impliquées dans des tableaux cliniques Inès variés, comme des diarrhées, 
des syndromes dysentériques, un syndrome hémolytique urémique [SH U], des 
infections urinaires ou des méningites. Ces souches pathogènes ont acquis 
des gènes qui leur oermeilent d'exprimer une virulence particulière. 

Les souches d F. oa/t associées aux diarrhées infectieuses aiguës représentent 
un groupe hétérogène correspondant à cette définition, les souches sont cbs- 
sèei en paihavars, en fonction de leur capacité d'attachement a la cellule 
eucaryote, de leur capacité a produire des loxines ou de leur propriété à 
envahir les cellules hôtes On décrit aujourd'hui six pothavars : 

- f. coi; enréroioxinogène (ECEÏ1 : ECET touche les entants vivant dans les 
pays a faible nêveau 1 d'hygiène, et est une cause classique de diarrhée du 
voyageur ; 

- F. colt entétofxiihagêne (ECEPf : ECEP représente une cause extrêmement 
importante de diarrhée infantile dans les pays à faible niveau d’hygiène ; 

- £. coi; en1é/<ragréga1if jECEagg] : ECEagg est à l'origine de diarrhée per- 
sistante chez reniant ; 

- f. co/i enièrohémor rooiq je (ECEH) : ECEH est isolé dons certains pays 
industrialisés comme les tiar&-Unis, l'Angleterre, le Canada ou le Japon ; 

- E. col' eniéro-invasif |ECEI) ' ECEI sévit également dons les pays en voie 
d© développement, et est responsable d'un syndrome dysentérique, dltnique- 
ment identique- à celui causé par Skigelfa 5pp. ; 

- E. colt dît à adhérence diffuse fECADI- : il s'agit d'un paihovar récemment 
individualisé, isolé dans les pays à faible niveau d'hygiène et associé d des 
diçrrhées persistantes chez tentant. 

les souches d'E. co/j responsables de diarrhées infectieuses aiguës repfésen* 
le ni un problème majeur de santé publique. Leur diagnostic est difficile car 
rien ne les distingue, sur le plan phénotypique,, des souches 4'E. col) com- 
mensales du tube digeslif humain. Nous développerons ici : les mécanismes 
physiopathologiques de chacun des palhôvcrrs es Ses techniques qui permet- 
tent leur diognosl c. 


1, Aspects cliniques et physiopathologiques 

LL £. co/j enlérotoxinogène 

Les ECET sévissent dans les pays 6 faible niveau d'hygiène et sont responsa- 
bles de b majorité des- cos de diarrhée du voyageur ou « louusta *. Sur le 
plan clinique, r incubation es! courte (14 à â S h], avant que ne s'installe une 
diarrhée aqueuse invalidante, mais -d évolution rapidement favorable. 

Les souches d’ECET possèdent un méconisme de v rulence similaire à celui 
décrit chez Vibrio choieras. Elles adhèrent à la muqueuse intestinale et pro- 
duisent une toxine à ‘origine d'une diarrhée aqueuse, sans envahissement ni 
destruction de la muqueuse digestive (figure- /}. 
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2 - Pénélfaiinn der (nt^fïToxines iLins ks, çmérocyks, 

3 - Inhibiticn de la pompe il sodium par Ira cnldEulnxi iks. 


Figure 1* fscheridra cd entéfcfcxirrcgène 


L'adhésion se bit por l'intefmédiaire de pili. Deux types de piJi ont été 
décrite ; les pili de type I et les CFA I et II (cabnj'zaiïon factor arïtjjgerft). La 
mu In pli ci té ei b variété des facteurs d'adhésion font qu'ils ne peuvent être uti- 
lisés comme marqueurs diagnostiques, 

Les souches d'ECET produisent deux toxines différentes : une toxine thermob- 
bile [LT| et une roxine rhermastable [ST], Il existe deux types de toxine LT ; LT- 
I el LT-II. LT-I présente un haut degré d'homologie avec la toxine de Vibrio cho- 
fer oe et leur organisation génétique est ïdenlrque. Deux types de toxines ST 
ont également été décrites : STa (méthanone sdublel et STlb | méthanone inso- 
luble|. La toxine Sla et la toxine LM sam produites par les souches d'ECET, 
palhoqènes pour hommie. Les séquences génétiques codant ces toxines pour- 
tant donc être utilisées pour effectuer le diagnostic moléculaire de l'infection, 
Le méconisme d'action de la toxine LT-I est identique ô celui de la toxine de 
Vibrio cholerae : il s'agit d'une holopi oléine canstiluée de deux souS-yniléi Â 
et B. La sous-unité A est organisée en deux fragments I et II, el reliée po[ un 
pont disufure. La partie B est constituée de cinq sous-unités identiques. Â lo 
surface de la muqueuse intestinale, fe toxine se lie au gcnglioside GA/i 1 por 
l'intermédiaire de la sous-unité B. La sous-unité A est a ors transloquée dans 
la cellule. La cible de fa toxine A est une protéine de membrane, la proteine 
Gs, qui régule 'activité de l'odénylcycbse, contrôlant ainsi le taux dtodêno- 
sine-monopnosphate cyclique fAMPc] dons lo cellule-hôte. L'action de b 
toxine entraîne une accumulation d'AMPc à 'origine d'un déséquilibre ioni- 
que el d'une Fuite liquidienne. 
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Dis-ihées, infectieuses olguës 


1rs gênes qui codent LT-I el STo sonl portés par des plasmides. Ils sont souvent 
irouvés er associai an avec les gènes codant les adhésines cfe type CFA. 

1.2» I» coli enféropalhogène 

Les ECEP touchent essentiellement les enfants avant 2 ans. Enlne 1 940 et 
19,50, ils onl été a l'origine d épidémies nosocomiales de diarrhées dans les 
services de pédiatrie des pays développés. Depuis, aucune manifestation épi- 
démique due à des souches d'ECEP n'a été décrite chez l'enfant. Dans les 
fjyyi à faible niveau d'hygiène, ils sonl isolés dans 30 ô 40 % des diarrhées 
infectieuses aguës de l'enfant. 

Sur le pion clinique, l'infection se traduit par une diarrhée aqueuse associée 
à dos vomissements el à de la fièvre. Le taux, de létalité esl proche de 30 % 
chez le nourrisson. 

Le mécanisme phys iopa tnobg ique des diarrhées dues à ECEP est complexe. 
Les cellules de fa muqueuse intestinale présentent à leur pôle apical des micro 
vllosilés qui leur permettent d'augmenter îa surface d'échange avec la lumière 
intestinale . f adhésion des ECEP aux cellules esl à l'origine d un phénomène 
parle u lier, qui se traduit par la disparition des microvillosités localisée a la 
surface de contact avec b baclérie, et por une ébnqûiion des microvillosités 
ou niv&ûu des espaces sons bactérie, Ce phénomène est appelé 
*> o Hochement-effacement *, Il existe, de fa il. une destruction de la bordure en 
brasse des entérocytes. En microscopie électronique, on observe la lormalian 
d'un * piédestal » à hauieur des lésions er du site d'adhésion de la bactérie. 
Cê piédestal correspond à une modification du- cytasquefette s°us C influence 
de lacreurs bactériens, avec une polymérisation des monomères d’aciine. La 
séquence des événements qui entraînent les lésions a été étudiée sur des cel- 
lules HEp-2. mises en culiure en présence d ECEP ffiguie 2j. la première 
élape est une adhésion à la cellule hôle par les pilt bactériens ou bundçt- 
hfjuing pifas (bfp), qui sont structurellement similaires au pili Tcp de Vïbrio 
dicteras. La seconde ©tape déclenche un signal transduciionnel associé qui 
active une lyrosine-kina&e cellulaire entraînant une augmentation du Ça* intra- 
cellulaire. La troisième élape est une adhésion plus forte à b cellule, accom- 
pagnée a un© déformation dès microvillosités aboutissant à la formaiian du 
* piédestal ». Le gène bactérien impliqué dans ce processus est nommé eae 
pour E cou a irricFemerii-effûcement . Les, souches d'EÇEP portent un plgsmide 
qui est essenliel peur l'adhésion bactérienne. Ce plasmide est appelé EAF 
(ECEP adhérence foctor\, er les gènes codant bfp sont silués sur ce plasmide. 
\ adhésion dés ECE 3 à lo cellule hôte esl liée à b production d une proté- ne 
de 94 kDo. appelée liniïmine qui esl codée par le gène eaeA. N faul noter 
qu'il rt’ existe pas a nvosion de la cellule épithéliale el que la diarrhée est pro- 
bablement due à l'atteinte des capacités d'absorption des cellules. 

Les différents gènes bactériens impliqués dans oes méconismes d'atlochement- 
eftacement peuvenl servir de eide à l identification moléculaire des souches. 

U» E. co/j eméro-agrégatif 

les F.CEagg onl été plus rêoemmeni individualisés. Ils ant b propriété d'adhé- 
rer aux cellules épiihéîiales avec un phénotype particulier d'adhérence 
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Figure 2> Fsdîerfüfîiu ûdr enlêropalhogène. 


localisée en agrégats. Ces souches sam conadérlsées pui b préserve d'un 
plasmide de virulence qui parle les gènes permettant l'adhésion des bactéries 
aux entérocytes et les gènes codent des toxines. 

Ces souches sont recouvertes de structures fibrifbires très Fines \â à 7 nm| 
nommées GWFQ fimbrioe. Les lettres correspondent à la composition en 
acide aminé de la séquence terminale de b protéine impliquée dons l'adhé- 
sion. I est possible que ces structures permettent l'adhérence des bactéries 
entre elfes, expliquant ainsi le phénomène d'agrégation. Un gène eagg. 
impliqué dans ce processus d'agrégation, a été récemment séquencé el peut 
être util sê pour r identification moléculaire, 

Les souches ECEagg produisent une toxine $T-like et une exatoxine de 120 kDa, 
capable de former des pores dans b membrane de la cellule cible. 

T .4. F. co\i eatérohémo rragîque 

Les ECEH ont été impliqués dans des épidémies de diarrhées sanglantes qui 
touchent les pays développés. La première descri pilon a élé rapportée en 
1983. Il s'agissait d'une épidémie de colites hémorragiques et de SHU, 
décrites chez les enfants, aux ÉfatS'Unis, Togles les souches d'F. cal'.' isolées 
étaient de sérotype 0157;H7. Cette épidémie était associée à la consom- 
mation de viande de boeuf insuffisamment cuite dans les chaînes de Fasl-food 
| maladie * des hamburgers *F- Depuis, de relies épidémies onl été dêcrhes ou 
Royaume-Uni, au Canada et au Japon. L'incidence annuelle aux États-Unis esl 
de 20 000 cas 

Plus de 100 sérotypes d'ECEH ont été décrits, mais le sérotype 0157 H 7 
reste associé aux phénomènes épidémiques. 
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Sur le plan clinique, après une incubation de 5 à 8 i, s'installe progressive- 
ment une diarrhée sanglante. Le risque ma|eur des infections a ECEH est le 
développement de compli râlions, tels le SH U ou la colite hémorragique. 
L'évolution chez l'enfant se traduit par une létalité de 3 à 5% et l'existence 
de séquelles rénnles f 10 à 20 %). 

Sur les cultures cellulaires, Ses souches ECEH adhèrent el sont à l'origine de 
lésions ae type onacheme-ni-eFfocemeni . Les souches ECEH possèdent un 
gène eaeA codant une infimine qui est idenf : que au gène eaeA porté par iss 
ÈCEP 

Par ailleurs, ces souches produisent une toxine qui est identique à la Shijga 
■ : -ke tax/n (Six), à l'origine du SHU. L’effet principe! de cefle toxine [toxine de 
Shign) s'exerce à hauteur de b vascularisation capillaire intestinale. Celte 
roxme est à l'origine de phénomènes ischémiques et hémorragiques, dont 
témoignent le tableau clinique et les complications. Deux groupes principaux 
de toxines on» été décrits ; $lxl ei Slx2. Les gènes codant oes toxines ont éié 
séquencés et sont utilisés peur le diagnostic des diarrhées dues à ECEH, 


1,5» £. co/j entéro- invasif 

Les soucües ECEI sonl responsables de tableaux cliniques que l'on ne peut 
pas distinguer des infections dues à Shîgefb sp. Elles sévissent dans les pays 
à bible niveau d'hygiène ûl? elles sont à origine d épidémies. Dans les pays 
développés, elles peuvenl être à l'origine de taxi-infections alimentaires cd- 
lét/ives (Tiüc|. 

Sur le plan clinique, on trouve dans lq majorité des cas une diarrhée aqueuse 
d'évolution rapidement favorable. Un syndrome dysentérique typique est pré* 
seni dons 7 i des cas. 

Les mécanismes de virulence el organ sal on génétique sont identiques à ceux 
observés chez Shigelto. Ainsi, les gènes nécessaires pour l' invasivité sont portés 
par un plasmide. Les gènes principaux sont mxi et spa codant un système de 
sécrétion de type lll. Les protéines ipa sonl les effecteurs de ce système. 

Chez la plupart des patients infectés par des souches de £CEl, un gène plas* 
midique dénommé $e/i, code ni une protéine de 63 kDa, o été individualisé 
et séquencé, fl s'agit d'une entérotoxine, dont le rôle dans le mécanisme 
polhogénique de la diarrhée due à ECEI reste à démontrer. Ce gène peut 
être utilisé pour le diagnostic moléculaire. 


1 .6» I» colt à adhérence diffuse 

Les Et AD sont une nouvelle catégorie de souches responsables de diarrhées 
aqueuses qui peuvent prendre un caractère persistant et qui touchent les 
enfants âgés de 2 à 6 ans. Ce phénotype particulier caractérise des souches 
ayant la capacité d'adhérer sur toute la surface des cellules Hep - 2 OU Halo. 

Un ensemble de gènes, dénommés ota, code un système d 'adhésion et 
a international i sali on des ECAD dans les cellules ép théliales. Ces gènes peu- 
venl ëire utilisés comme séquence cible pour le diagnostic moléculaire. 
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2, Diagnostic 

SJ^Oriefitotiofi et dépistage 

te conteste épidémiologique est particulièrement important pour orienter le 
diagnostic : notion d'épidémie,, retour de voyage en pays i r opical, T: oc. 

Le contexte clinique loge, ferre i n | doir Qhe également pii s en temple. 

I aspect macroscopique des- selles est importent : diarrhée sanglante, syn- 
drome dysentérique, diarrhée aqueuse. 

Les signes biologiques associés peuvent faire évoquer une étiologie 
particulière : hyper eucocylose dons les diarrhées dues aux ECEI por exemple. 
Enfin, sur le plan bodériologique, les nfec-ons dues à E. co(? se Traduisent 
souvent par existence d une flore monomorphe, essentiellemeni constituée de 
bacilles à Gram négatif, qui; en l'absence de pathogène plus classique 
comme Shigeifa $p,. doit foire évoquer ce diagnostic ei rechercher les porno- 
vars. 

Néanmoins, devant une suspicion d'infection due à un des palhovars, le bac- 
tériologiste se îrouve ds-vonf 1$ défi suivant : comrnenf isoler une bactérie 
pathogène dont i espèce représente plus de 90 % de fa flore fécale aérobie 
commensale ? 

%X Diagnostic 

En règle générale, Iqs caractères phénotypiques, en particulier l'idenrificnrion 
biochimique, sont insuffisants pour caractérise? les souches pathogènes, à 
quelques exceptions près : 

— les souches E, cal/ enlèro-invasives apparaissent typiquement lactose néga- 
tives. mais ce caractère reste insuffisant pouf assurer le diagnostic ; 

— les souches ECEH Û1 57:H7 ne fermentent en 24 h ni le D-sorbild, ni le 
rhamnose, contrairement à plus de 95 % de souches d f. colt non pathogè- 
nes Ces caractéristiques oni été uti. sées pour le dépistage rapide de ce séro- 
type- 

Le sérotypage lient une place particulière dans le diagnostic. E. cal/ es' typé 
sur fa base d'un antigène O (antigène somatique), d'un ami gène H (onrigène 
floge-laire) et ci’ un antigène K (capsulef. Au total, I 70 antigènes différents O 
oni été décrits, définissant des sérogroupes. La combinaison spécifique dont 
gène O et d'anligènes H définit un sérotype Ces sérotypes peuvent être, 
pour certains, associés de manière reproductible avec des syndromes clini- 
ques flabScao fj, Ces argumente expliquent la place impartante du aér-oty- 
page dans 'h slolre des palhovars d'f. coff. Cependant, les antigènes O ei 
H ne sont pas eux-mêmes des fadeurs de virulence et ne peuvent être ulilisés 
en pratique, à l ‘exception du sérotype Ol 57:H7 qui est indubitablement 
associé aux épidémies d'ECEH. 

À côiê du séroiypoge, certains tests immunologiques commercialisés permet- 
terni de détecter les toxines. C’est le cas par exemple pour les ECET (détection 
de la toxine ST par technique immuno-enzymatique, ou oqgluilnoiron de b 'les 
de latex] et pour les £CEH jdétettian de la toxine bit directement dans les 
selles par des techniques immuno-enzymatiques]. 
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Tableau 1* Principe nx 
d 'après Nataro el al 

sérotypes caractéristiques des palhavûrs d'E, cafr 

Pc’tiC'.or 

Sérogroupe 

Ârcligène H 

K£T 

06 

H16 


OS 

HQ 


011 

H27 


015 

Hll 


025 

H42 


027 

H7 


070 

H11.H12 


0121 

H? 


01 4B 

H29 


0149 

HIQ 


0159 

H2Q 

ECEP 

055 

Hô 


086 

H 34 


QUI 

H2, H12 


0119 

H6 


0125 

H21 


0126 

H27 


0127 

H6 


0120 

H2, Hlî 


QU2 

H6 

ECEH 

026 

HH. H32 


055 

H7 


OUI 

HB 


0113 

H2 1 


0117 

HI4 


0157 

H7 

ECEagg 

03 

H2 


015 

H1B 


Û44 

Hll 


077 

MIS 


oui 

H2I- 


0127 

H2 

ECEI 

01 24 

H30 


0159 

H2 


0167 

H4, H5 


L'infection da cellules en cullure (HEP 2 ou Helo) resta le * goid-stondofd * 
peur b caracléiisalion des ECEagg et ECAD. Cependant, ces lests restent de 
réalisation difficile et leur interprétation dépend -des conditions opéroloireî ' 
durée d'incubation, température, présence de CO^. De nombreux résultats, 
même pour les équipes les plus eniraïnées. restent douteux ou i mi interprétables. 
Les techniques de biologie moléculaire apparient aujourd'hui une réponse qui 
permet de pallier ces difficultés diagnostiques. Elles consistent à mehre en év'r 
dence les gènes coda ni les facteurs de virulence qui caractérisent choque 
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pathovar. Il ne s'agit donc pics ici de déceler l'effet « pathogène », mais de 
délecter les gènes qui confèrent b pathogénicité. De nombreuses techniques 
ont été mises ou point et ulilisêes. Les premières ont élé des lec h niques 
d’hybridation moléculaire. Aujourd hui, par sd spécificité et sa sensibilité, la 
réaction de polymérisation en chaîne fPCPl représente l'outil de choix pour la 
détection des pashovors d'E. colt. Nous donnons ici des séquences ciblées 
et des oligonucléotides qui sonl utilisés dons notre laboratoire pour Ta mise 
en évidence des six pathovors, directement à partir des selles. Les principales 
séquences cibles sont décrites dans le Jabfôau 2. L'utilisation de kiE de pré- 
paration de TADN permet de travailler directement 6 partir des selles. On 
peut également procéder à partir des colonies isolées., après leur identifica- 
lion biochimique. Lorsqu'on choisil ces oligonucléotides, l'amplification permet 
de différencier facilemenr les m parhavors |%i/jre 3|. Cependant, ions les 
gènes codant des facteurs de virulence ne sont pas encore identifiés et une 
meilleure connaissance de b pathogénèse est encore nécessaire pour amé- 
liorer ces techniques et pour les standardiser, afin qu'elles puissent être effec- 
tuées en dehors de bborotoires spécialisés. 


Tableau 2. Séquences Ibles et digsu: cdüdei ali isables p: 

wr b 

PCE. 

Partictype Séquence-cible Oligcfliclêoiides, 

|rêfj&ffinee struin] 


Taille és îûflipiiceri 
:p b : 


R”FT 

STa 

LR03 S'-CrGTAÏÏGTQTUTCA.CCT-T ' 
m> i 1 -eCACCCGGrACAAÇCAGGAT3 

1&2 


tr 

LftOé S ’-GCGACAGAÎT ATACCOTGCT-3 ' 
LRG7 5'03ATACCATCCATATATCT&3 ' 

332 

ECEP 

\mim 

WpA 

IR 10 5CAATGGTGCTTGCGCTTGCT-3 

IR 13 5 , -CCaCTaTaaCTGGT0GCCC-3' 

157 


■soëA 

LR1 Z 5 WAüTAQjT{XCGGTCAX- 3' 
LR1 3 y-GCACOAATGCCGGGTATG-3' 

269 

ÉCEH 

|EDt<533! 

sr'ri 

LR01 5'-GAAGAGTCCGÏGGGAÏÏACG3' 
IR16 y-AGCGATGCACCTATTAATM'3 r 

130 


«U 

LRM 5'<STaGÏÏATTAACCACACCC-3' 

IPI 5 5'0GCTGGAP3CAÎCTCTGGT-3 

357 


eeeA 

LR1 2 5 DWnTAGGTGCGGGTCAGC'3 ' 
LR1 3 5 ■GCACCTAATGCCGGGTÂT&3' 

269 

KEogg 

\r?$ 


LRÛ4 yCTGGCGAAAGACTGrATCAT-3' 

LRÛ5 5 -GCCGATAGAAGAÏÏATAjGG-3 

223 

ECAD 

|A3Q| 

ab 

IÜÛ2 5 GTCAGCCCGTCAÏÏTACC0G3' 
[P03 5- -ATCAAGaGTÏÏGTTCGTCCGC'3 J 

331 

ECEt 

|M90T| 

ÎpaN 

brffl 5 i GCTGGAAAAACTCAGTGCC-3 J 

5 lj C CAGT CC GTAAA TT CAÏÏ C- 3 ' 

424 


sen 

5wl i'-GGaACAAACMTCCAGrS' 

Senfi 5 ' CC T CAïïC 1T A.GCCC OCC ÏC- 3 ' 

226 
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ECEA ECÀD ECET 

"îs Hfj ii „j 



ECtp ECEH 

Figure 3 . Idemfcaltor des palffcfypes d'E. tcx'r par PCR. 


3. Conclusion 


Les différents types de E. coi . 1 responsables de diarrhées infectieuses aiguës 
sonl un procéme majeur de santé publique dans les pays en voie de déve- 
loppement EGF H a êlé ù l'origine d'épi demies meurtrières togchanl les 
erffanls dans les cays induslr alisés. Ce pathovoF esi particulièrement hé aux 
modiïicûiiop.ü rie l’alimcnration et ou développement dos chaînes de restau ra- 
tion rapide. 

Le diagnostic de ces pcthcvars est di^iole. Les techniques phénotypiques sont 
déli cales e? souvent peu contributives. La biologie mofécubire permet un dia- 
gnostic rapide. Cependant la complexité des mécanismes génétiques qui 
régulent b virulence de œs souches permet d’expliquer pourquoi ces techni- 
ques doivent encore évoluer, en parti eu lier en ce qui concerne les séquences 
cibles, et peurquo elles ne sonl pos encore standardisées el mises ô la dis- 
position des laboratoires de biologie di nique. 


4, Pour en savoir plus 


Germon V. iVèihades de diagnostic de laboratoire. Pouvoir enhéropoihociêne des bactéries 
(Escherichia co l ogems d'entérites). Paris : Institut Pasteur ; l'Wd 

Le Bouaennec C. Diagnostic des diHêrents palbcvars de EsciWtolhi'a coii responsables- de diar- 
rhées chez ! homme. Éev Fr Lab 19 OT ; 314 : 33-7 

Notoro JP, Kaper Bj. DSûtrheaganlc Esdierndiriq co'i. Clin .Viiciabd Pev 1 Wfi ; 1 1 1 42-20 I . 


Copyrrghted maïerial 


DkttrlSées mfedfeüses oigoès 

© 2003 Éditons k er.iifeques el nécicalss El&evie^ SAS. Tojs n^oils réglés 


Clostridium difficile 

Frédéric Barbu t, Jean -Clou de Petit 


• Données bactériologiques 
• Données cliniques 
• Données physiopathologiques 
• Données épidémiologiques 

• Diagnostic 

• Traitement 
• Prophylaxie 

• L'essentiel 
• Pour en savoir plus 


79 




Diarrhée infectieuse aiguë 


De pu 'S leur apparition en thérapeutique, les- antibiotiques ont toujours été incri- 
minés dans la survenue de ceitaines diarrhée* oirogènes de gravité variable. 
A l'heure actuelle, leur fréquence varie, selon les études, de 1 à 30%. le 
rôle de C l à , .Si l r. : L"/i : ij , rn difficile Ibadêrie anaérobie découverte en 1935 par Hall 
ei OTooIel dons les diarrhées posta nfiblotiques, fut reconnu à la fin de* 
années 1 970, par l'équipe de Larson jAngleierre| et celle de Bariletl jltals- 
Unis), ils démonlrèrenl l'existence d’une activité cytotoxique dans les selles de 
patients souffrant de colite pseudomem bf onewse (CFM] pcttoniibioiique. Dès 
tors. C. drffi'cj'fe est apparu comme un entérapothcgène de première' impor- 
■cnce, responsable de plus de 95 % des cas de CrM et de 10 à 25 % des 
diarrhées posta nlibiotiques. Il est oduellement reconnu comme une cause 
Tia|eufe de diarrhées acquise* à hâpita chez les patiente adultes* 


1 , Données bactériologiques 

1, 1 * Morphologie 

C difficile esi un bacille à Gram positif, anaérobie strier et spolié (figure ? J, 
H mesure 3 à 15 |im de longueur el 0,5 à 2 pim de largeur. Certaines sou- 
ches sont mobiles, grâce â une ciliature péritrehe. La spore est terminale ou 
subterminale, peu déformante en général. 

1.2. Culture 

C diffic te se développe raclement jui milieu gébsé cœur-cervelle frigide 2\. 
Après J fi h d'incubation en atmosphère anaérobie, les colonies ont une toi le 
de 5- 10 mm de diamètre. Elles sont blanches, mates el à bords irréguliers. 
Ocservées □ b loupe binoculaire, elles présentent un aspect de * verre 
brisé ». Elles dégagent une odeur caractéristique de 18 crottin de cheval *, 


BO 



figura 1 ■ •CïcwfridiuTj dtfftc'fe à b cobnahan de Gara |G x 1 000) avec présence de formes spcculées 
jspores subliemi' raies peu détormanlias| [cliché F. Bartulj. 
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Figure 2* Colonies de Gosfrid'ium difficile sur milieu gèfosé cœur-cervelle (cSdté D. Deere}, 


1 .3, Caractères biochimiques 


C. difficile est dêpouivu de phospholipase C. de ioase ei de proièase il bydrcr 
lyse l'esailine. I Fermente de façon constante le glucose, le FriKioseei le manniïat. 

Les caractères biochimiques permettant de distinguer C. décrie des espèces 
proches fC. bi fermentons si C. sordeifh] sont résumés dons le iobteou J. 


Tableau 1. Caractères biochimiques permettent de cifférençier Cfo^tr.'djyrr 1 
îOnieffir es CbslîhdW bifementon? 

i difficile, Dojfrjditfm 


C p'i%i.'e 

C, scnMi? 

C, èiferiMfltani 

HèriPi'f'S? 

- 

+ 

+ 

FVaducticci de : 

Upcse 




Ucithinasê 

- 

4 

+ 

Uréass 

— 

4 

- 

Nit'aie réauedrse 

- 

- 

- 

Indole 

- 

+ 

4 - 

Hydclyse de : 

EsciAra 

f 


4 

Géhi'iie 

* }en 48 hj 

4 |&i 24 h| 

4 |en 24 h| 

FofFer.“cnQri du 

Glucose 

+ 

4 

4 

Fructose 

+ 

V 

- 

fvtohgsç 

- 

+ Ion faible) 

- |ou faible.' 

CeUaaiase 

+ 'ou faibli 

- 

- 

Marnikj 

+ 

- 

- 

Produits *efmifiOjK de rermenlülion 

A, (p|, ,b, B. b, M, IC 

A, H H H lit) 

A, M. (ihl, Ib], N M 


A : ûLide CCèliqié : IC aCidfr iSCcapciqie ■ ls !| ies majiisdjlss pts ircew' , E oeds biilyi qjs , P : acide 
pnopiçniqvB teHres miryscJ» ; pics mineur? ; C ' cckfe •coproqje ; V ■ acide wolê'igi.e il)' do posronr être 
absents IB ocide iscboVique ; IV . acide sovo'sérqje. 
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Dion-hée infectieuse aiguë 


Le métabolisme fermentai re produit des acides gras volatils, dont le profil c-hro 
matographique en phase gazeuse est spécifique de C. difficile (figure 3j. En 
effet, C. difficile se caracférise par une producNan importante d'acide isoca- 
proVqufi [> 33 % des aires sous pics], 

1.4. Toxines 

Certaines souches de C. difficile sont loxinogènes. Elles peuvent alors sécréter 
simultanément deux toxines : la toxine A (ou entérolaxlnef et la toxine B |chj 
cytotoxine], Les deux toxines sont remarquables par leur grande lai Ile 1250 à 
3ÜQ kDa, selon es auleurs) el leurs séquences d'acides aminés présentent 
49 % d'identité, Ces toxines sont des protéines non dissociables en sous- 
unités et riches en acide aspartique, acide glutamique el glycine. Leur partie 
C terminale,, composée de séquences répétitives, serait imoiquée dans la fixa- 
tion aux entérocytes et Leur partie H-terminale dans l'activité cota Lytique 
les toxines A et & sonl codées par les gènes JtdÂ (0133 pb] et tcdB 17093 
pb) qui onl été clonés el séquencés. Ils forment avec trois gènes accessoires' 
(tcdC, icdD et fccEl un locus de pathogénicité (PaLoc| de 19,6 kb. Chez les 
souches non texînogènes, ce locus de pathogénicité est remplacé par une 
séquence de 1 15 pb. 



Figure 3. Profil cfiraTvatogrDahique des acides gras volatils de Oastodrum difficile par chramqtc- 
ijfûphiè e<ï phase gazeuse (CPG| (diché F. Barbulj. 
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2 . Données cliniques 


Les ptésenlotiom cliniques des infections digestives liées à C diffitffe (ILCD) 
sont variables en ferme de gravité et vont de la simple diarrhée à la CP M 
ffabJeou 2j. Dons plus de 90 % des cas, ces infections surviennent au cours 
ou au décours d'une Qfiti biothérapie. 


2*1* Colite pseudomembraneuse 

Une CPM se manifeste par une diarrhée sévère efl profuse, faite de selles 
hétérogènes en général non sanglantes. Elle survient, don*, 60 % des cos, 
entre le et fe 9^ j après le début du traitement antibiotique, mais poui aussi 
survenir dons les 6 semaines suivanl son inierruprion, !o diarrhée esl accom- 
pagnée de Fièvre modérée (75 %\ et de douleurs abdominales [70 %]. Les 
signes biologiques sont non spécifiques : hyperleucocytose |> 1 5 000/ mm 3 ), 
déshydratation extrocel blaire et hypocholestérolémie. Du foi! de la gravité des 
complications (mégocobn toxique, perforation intestinglel, le diagnostic doit 
être porté en urgence. Il repose sur r exploration endoscopique el la mise en 
évidence de pseudomembranes. Elles apparaissent soirs forme de plaques 
jaunâtres éparses au confluentes selon le stade de la maladie, siégeant sur 
une muqueuse normale Qu érythémateuse (figure 4j. Ces pseudomembrones 
sont constituées de débris cellulaires, de mucus, de fibrines el de leucocytes. 
La reclasigmaïdasoopie permet de voir les pseudamembranes dans 90 % des 
cas de CPM, mois occasionnellement elles peuvent siéger ou niveau du 
côlon proximal ou du grêle. Le diagnostic différentiel avec la maladie de 
Crohn, la rectocolite hémorragique ou les colites à cytomégalovirus, reposenl 
sur les examens anatomopathologiques. 


2*2* Diarrhées simples pasf antibiotiques 

Les diarrhées simples liées à C. difficile se monifestenr par l'émission de Irais 
à cinq selles molles ou liquides por jour ou por une simple modification de 
la consistance des selJes. Les signes généraux, sont le plus souvent absents. 
Â l'endoscopie, le côlon peut être macroscopiquement normal, Ou être le 
siège d une colite segmentaire au non, congestive, hémorragique ou ulcérée. 


Tableau 2, Prévclence de CbiJrrd'urrï éiffieik el de ses toxines dans les selles de digère "le 


populations 

Population étudiée 

Taux c'isdbirenl 
de C d'i ffiai'e [%] 

Puisante- de toxine B | D é) 

Pglienls atisiniS de Ch'/ po:tarhbotiqLe 

95-100 

95-100 

Faiienii atteins de boutée Dosianlibiciique 

15-25 

10-23 

Palienft asymptomatiques sons antibiotique 

10-25 

5-10 

Adulas soins 

< 3 

< 1 

Nouveau nés sains 

5-70 

5—63 


33 
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Figure 4. Imoge endoscopique de colite pævifkHiiefnbfOïiegie Idiché Y. Bonfiniltf 

L'arrër de l'antibiotique en cause entraîne, dans 2 5%- des cas, une amélio- 
ration clinique en 2 à 3 j. Dans le cas contraire, la diarrhée peut devenir 
chronique, plus sévère, èi un traitement spécifique par métranidazole ou par 
vancomycine est alors nécessaire. 

2.3. Ci difficile chez Parfont 

Chez les nouveau-nés et les enfants de mains de 6 mois, la pathogénicité de 
C. difficile reste très controversée. En effet. en dé pii de la détection fréquente 
de C difficile et des toxines dans les selles de nouveau-nés, ceux-ci ne pré- 
sentent, le plus souvent, aucun signe clinique, ni lésion colique, l'absence de 
symptôme chez e nouveau-né pourrait être ïiée à une imrralurilé, à une 
absence des récepteurs des toxines, og ù b présence dons le la il maternel 
d'anticorps capables oe neutraliser fo liaison de la loxine A à son récepteur. 
Les cas de CPiVl sonl exceptionnels avant loge de 2 ans,. Néanmoins, chez 
le jeune enfant, les souches toxînogénes de G diffifcife peuvent être respon- 
sables d'entérocolites chroniques ou récidivâmes qui répondent à un irai te- 
rne ni onti microbien spécifique. 

2.4. Rechutes 

Les rechutes sont fréquentes (environ 20 %] et survienneni habituellement dans 
les 2 mois suivant le premier épisode Ces rechutes sont dues soit à la per- 
si stance sous Forme spondée de la même souche dans le tube digestif (rèd- 
diveh soil à acquisition d'une souche différente de !q soucne initiale 
(réinfection! Les rechutes peuvent devenir multiples, posa ni alors un véritable 
problème ihérapeutique. 

2.5. Portage asymptomatique 

C. difficile est isolé chez moins de 3 % de b papulaiïon adulte, et la pré- 
sence de toxines dans les selles des patients asymptomatiques est exception- 
relie Chez es patiente hospitalisés, le portage asymptomatique est plus élevé 
( I 0-25 %| et traduit la fréquente acquisition nosocomiale de cette bactérie, 
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3. Données physiopathologiques 

La porhogénie des 1100 requiert trois. élements indispensables : une diminution 
de la résistance q la colonisai ion. implanta lion de C. difficile el lo sécrétion 
de ses toxines. 

les antibiotiques constituent le facteur déclenchant des ILCD dans plus de 
90% des cos, Ib détruisent b flore anaérobie de barrière el voni permettre 
à C. difficile d'adhérer à la muqueuse colique et de se multiplier. C- difficile 
pèui avoir deux origines : endogène, c està-dire Foi sa ni parue de la flore 
sous-dominante du sujet, ou exogène, c'esi-b-dire ayant éié acquis au cours 
d'une hospitalisa lion, les perturbations induites par C'.'. difficile ne surviendront 
que si le germe est foxinogène et est capable de sécréter, dans la lumière 
intestinale, ses deux toxines qui agisseni au niveau des cellules eniérocytaires. 
Des travaux ont mofulré que b toxine A pouvait se fixer sur un récepteur giy 
cape plidique contenant la séquence Gala'-GGalfï' -4GlcNAc, mois l' identité 
précise de ce récepteur chez l'homme u'esi pas connue. Le récepteur de lo 
toxine B n'a pas été identifié à ce jour, mois i semblerait qu'il soit ubiquitaire, 
compte tenu du nombre important de ignées celluloses sensibles o son effet 
cytotoxique jcellules MRC-5, Vero, HeLa, Caoo-2, etc,]. Les deux toxines soni 
internolisées el sub-ssent une maiurafion taisant intervenir un companirneni 
acide et une sérine protéase. 

Les méconismes d'action des toxines ont été étudiés grâce à différents modè- 
les expérimentaux : jléocoliîe des rongeurs, modèle de l'anse igdurée de 
lapin ou culture cellulaire. La toxine À possède une puissante action chimio- 
lactique et proinflammotoire, entraînant une infiltration massive de la 
muqueuse intestinale par des polynucléaires neutrophiles et des cellules mono- 
nueféées. L'action sécrétoire de la toxine À sera r liée à une augmentation de 
la sécrétion intestinale de cflJore Les deux toxines sersl cytotoxiques : elles 
désorganisent le cytosquelette d'aetine en inactivant les protéines réguh:rices 
RhoA. En effet, grâce à leur activité g lycosy Itransférase, les toxines A et B 
catalysent le transfert du glucose de urine di phosphate [UDPj-glucose o b 
thréonine en pos lion 37 de b protéine RhoA 

Si les toxines A ei B constilueni e pi ncipol fadeur de paihogénicïté d'autres 
facteurs semblent jouer un rôle dans la virulence des souches : pouvo i 
d'adhésion des souches à b muqueuse, sécrétion d'enzymes hydroly tique-s 
[hya urom doses, chondroïtines suLfelases, cdbgénases, héparinases, neurami- 
nidases, gélalinosesl, production d’outrés toxines |par exemple, une adéno- 
sin&diphosphofe (ADPJ-ribosyltransférase spécifique de acline|, etc. 


4, Données épidémiologiques 

4,1, Incidente des ILCD en médecine générale uidxiine 

L'incidence des ILCD en mil eu communautaire est peu connue. Dons une 
récente élude prospective réa isée auprès de 266 patients ayant consulté leur 
médecin généraliste, Beaugerie el al. ont montré que les diarrhées liées à 
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C di'//icjfe survenaient chez 1,5 % des poitenis traites par dej antibiotiques. 
Compte tenu de la consommation d'antibiotiques, on peut estimer le nombre 
annuel de cas d'ILCD en France à environ 920 000. 


4,2. Incidence des ILCD en milieu hospitalier 

Les ILCD observées en milieu hospitalier ont deux, origines : elles sorti soit 
■ communautaires ■ |la gnoMié des symptômes oyoni nécessite une hospitali- 
sation!, soit * nosocomiales 1 L r incidence globale des ILCD en milieu nospi- 
la'ier est inès voriable selon les études, et oscille entre î à 40 %a des patients 
admis. Plus de deux tiers des cas sont d'origine nosocomiale. Les incidences 
les plus élevées ont été rapportées dons les services de soins intensifs, 
d'hêrno'ologie, d'oncologie ou de chirurgie. C. éiËdk peut être ô ‘origine 
□ 'épidémies, souvent 1 difficiles o maîtriser. De nombreuses études ont montré 
eue C. difficile représente le principe enléropothogène responsable de diar- 
rhée infectieuse nosocomiale chez L'adulte, 

4 J* Acquisition nosocomiale de C difficile 

Le taux d acquisition nosocomiale de C. difticib a été estimé par des études 
qui ont recherché b badérie de manière systématique dans les selles des 
patients à I admission, puis 2 à 3 fois par semaine jusqu'à leur sortie. Il varie, 
selon les services et le type de patients, de 2,5 à 21 %. L'acquisition de 
C. difficile es - donc fréquente en milieu hospitalier et 'utilisation de marqueurs 
génomiques a permis de mieux comprendre Ig circulation des souches de 
patient à patient. Cependant . dans plus de deux tiers des cas, cette acquisi- 
tion reste asymptomatique. 


4,4. Réservoirs ol mode de tronsmissioü 


Le réservoir de C. difficile est ovgni tout constitué des patients infectés par 
cette bactérie. La diarrhée contribue à une large dissémination de C. difficile 
dans l'environnement (sol, toilettes, tables de nuit, Interrupteurs, peignées de 
porte | où il peut persister, sous so Forme spondée, plusieurs mois et résister a 
de nemareux désinfectants. 

les patients nsympfomaliques représentent également un réservoir de boctertes 
mois b d issérmi nation de C. difficile est alors significativement plus réduite. 
En effet, ou cours d une étude prospective, le toux de contamination envîfoit- 
nementale des chambres de patients souffrant de diarrhée à C. difficile a été 
évolué ô 49 % alors que celui des chambres de patterns porteurs ûsymplo- 
manques était seulement de 29 %. 

La lions, mission de C. difficile s'effectue sur le mode Féco-orol. Elle □ lieu 
directement de patienl à patient. Ou indirectement via le personnel soignant 
ou l'environnement. C. difficile o été retrouvé sur les moins de 59 % du per- 
sonne- soignqm s'occupa ni de portent* Infectes par cette badérie, Une con- 
tamination directe par voie digestive par f‘ intermédiaire de matériels 
contaminés [endoscopes, tlter-nomètres] o été suggérée. 
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4,5. Facteurs de risque dILCD 

4,5,1, Anübioriiéfiipîe 

L'antibk>thérapte constitue le principal facteur de risque d'ILCD. Les aniibioti- 
qu&s agissent an détruisant la flore anaérobie de barrière, facilitant ainsi 
l'implantation de C. difficile. À l'heure actuelle, pratique ment tous les aniibio- 
tiques ani été incriminés dons b survenue d'IlCD. Selon les résultats d'une 
récente méiaanalyse, la dindamycine, les céphalosporines et l'ampicilline 
associée oux inhibiteurs de bêta-ladamases représentent les antibiotiques les 
plus risqués {tableau 3j. Il est paradoxal dé constater que la prolifération de 
C. difficile au sein de l'écosystème microbien du côlon peut être induite par 
les anlibiol ques auxquels il est sensible in vitro. Une des hypothèses pouvant 
expliquer ce paradoxe serait que la reconstitution de la flore de barrière sérail 
plus lente que fa prolifération de C, difficile à partir de formes spondées. Si 
les cos de colonisation ou d'infecltan à C. difficile surviennent plus fréquem- 
ment après des traitements prolongés ou à b suite d'association d' antibioti- 
ques, ifs peuvent aussi avoir I eu après une dose unique (antibioarcphylaxiel. 

4 + 5,î, Autres facteurs 

L'ôge (> 65 ans' a régulièrement été identifié comme un facteur de risque 
dILCD Les raisons d'une plus grande prédisposition à la colonisation chez 
les patients âgés restent obscures. Une diminution de la réponse immunitaire 
ou une modification de b résistance a b colonisation ont été avancées mais 
demeurent hypothétiques. 

La plupart des autres fadeurs de risque identifiés Ibxalls, lavements barytés, 
çmri-qcides, raleniisseurs du iransit, chirurgie gastro-intestinale, sonde nasogas- 
trique/ jouent un rôle en modifiant l'écosystème digestif ou la motilité infesta 
nue. D'autres facteurs,, telles la durée d' hospitalisation ou la sévérité de fa 
maladie sous-jacente, lémoignent de fa lourdeur de prise en charge des 
puiienls qui favorise les contacts multiples avec le personnel saignant el aug- 
mente donc fa risque de transmission d'une souche exogène de C. 
L'admini'siraiüon de chimiothérapie anricancéreuse, en 'absence de toute anli- 
biülhérapie concomitante, peut également entraîner des LCD. 

Il faut souligner que le partage asymptomatique de C- difficile ne semble pas 
constituer pa r lui-même un facteur de risque a'infedion ultérieure à ce germe. 
Al.j contraire, ta récente compilation de qualre éludes longitudinales (regrou- 


Tableau 3. C ossification dei- cli b Cliques impliqués dems fa survenue d'infections à Clostridis-n 
difficile. 

AnlibioliquES lréqu=fTinEnt 

Anlibialiques peu fréquemment 

AnhbinHque& rqremenl 

incriminés 

incrin rés 

incr'rninés 

Ampaline, AnfflûïiHiie 

Téracydinés 

Arrinosides 

|+ cciJe ckrv-jlaniqL-cl 

Sufomtdes 

lW*oflfcbzda 

Céphaosoofires 

Inié+opire 

Vàrranyâné 

Clindurrycii'e 

Érythromycine 

CfibianpIiiriiEQl 

Quindooes 
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panr fi 10 patients), au coûte, desquelles chaque potier f admis à l’ hôpital était 
suivi par des prélèvements rectaux, o moniré que la colonisation asymptomati- 
que par C. difficile élait associée à une diminution du risque de diarrhée ô ce 
gemie Le mécanisme de cette protection rosie hypothétique ei des études ulté- 
rieures seront indispensables avant de développer une stratégie thérapeutique, 


5. Diagnostic 

5.1. Diagnostic endoscopique 

Le diagnostic des CPM est souvent établi par la mise en évidence des pseu- 
dO'iTierrbione.5 lors de : exploration lectoaigmoïdoscopique. C est une mé- 
tnode 1res spécifique mais peu sensible car les pseudomembranes re sonl pas 
toujours présentes au stade précoce de b maladie. Elles peuvent être seg- 
menta ires ei épargner le colon a sto . 

Le diagnostic des infections intestinales à C. difficile est donc essentiellement 
biologique, il repose sur différentes techniques : isolement et identification du 
germe sur des milieux sélectifs ou mise en évidence des toxines A ou B à 
partir d'un échanti Ion de selles. Les principes, Ses intérêts et les inconvénients 
des différentes méthodes diagnostiques sont résumés dans te tableau 4f, 


5 ,3, Diagnostic 



5.2.1. Transport ot conservation des selles 

Il est recommandé de maintenir les échanti Ions de selles dans un récipient 
hermétique à +4 °C. Si examen bactériologique doit être différa au-delà de 
3 | t le prélèvement doit être congelé à -00 °C. 


5.2.2. Examen microscopique 

La coloration de Gram d'un frottis de selles peur mettre en évidence une flore 
déséquilibrée composée majoritairement de bacilles à Gram positif avec pré- 
sence de formes sporulées. Bien que C. difficile soit un germe en léroioxi no- 
gène. il est fréquent (dans environ 60 % des cas| de retrouver des leucocytes 
dons les selles de patients atteinte de diarrhées ou colites à C. difficile, mais 
b valeur prédictive positive de cet examen est bible. 


5.2.3. Isolement et MentikiitiOfi lie C. difficile 


5,2, 3.1. Milieux de culture 

C difficile peut être isolé sur gélose sélective CCFA, milieu complexe contenant 
de a cyclosérine |2.j0 mg/L], de la céfaxiiine |S mg/l], du ftructose, du jaune 
d'œuf et du rouge neulre ; b présence des antibiotiques permet -'isolement 
sélectif de 2 000 organismes parmi un total de 6- 1 0 1 1 ' bactéries/ g de selles. 
Cerr&ins auteurs ont remplacé b fructose et le jaune d'œuf par une gélose 
cœur-cervehe enrichie par 5 % de sang de mouton ''milieu CCA medr ê| 

Des techniques de choc thermique ou de traitement por l'éthanol onl été pro- 
posées afin de sélectionner les spores do C. difficile résistantes à ces traile- 
nienii. Elles se sont avérées moins sensibles que l'ensemencement direct sur 
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Tableau 4, Méthodes ublisées pour le dliûgtKMJie des mictions digestives à Ooskidium (ftffiüfe. 


Méthodes. 

Ànligëne: dêledê 

Avantages 

Inccmsénienta 

QfÉUre cellulaire 

Toxine B 

Sensibilité +++ |pg de 
laxnie E3[ 

Spécificité ++-4 

Méthode de référence 

Usng imir ni.n 43 h) 
NwtajIiaAon de itO 1 * 
Abserc# de standardisation 
Mtaetnicüre lourde 

T&ïis Eiiso dossiqua 

Toxine A ou toxires A+B 

Rapide [<, 3h) 

Simple 

Spécificité +r-+ 

Sensibilité vg'ioble mois 
inférieure à la culture 
cellulaire 

Ccut t+4 

Te=lî unitaires imnv'ta- 
enzymtiqu» ou 
irnrilunochreiriaragiüphiqufe 

T-pxine A 

Rapide (< 20 min) 

Tests unitaires 

Spécificité +4+ 

Sensibilité «ju'ndenle p 
celle des îtiétodes Eüsa 
classiques 

Coût 4+4 


Glülarrcte déshudraflénose 
IGOHJ 

Rapide [< 20 min) 

Testa unitaires 

Sensibilité +++ 

Peu spécifique Idètecrico 
des scLCies taxirogénes ei 
npn taxinogénesl 

CclI 4+4 

Aggljiinafion de 
parcules de latex 

Glutamcft dé5hvdrcflëna&e 
|G0H1 

Rapide (< 20 min) 

Testa unitaires 

Peu sensible 
feu spécifique 

ÇjIijië taxigénique 

Isolercieni du geme 
#f déenmirratior de son 
pouvaii hxnagris in vitro 

Sensibilité ++4+ 

Permet d'èncîer b 
ætiybiité dôs souches eux 
antibiotiques 

Fermai dfe tfper lès saches 

long (2 à B 0 

Feu spécifique |dêtede les. 
porleuis asympbTialiqLes 
de soucKh taxirogères) 

PCP 

Détediûfl dès gù'iu; d*4 
ÜKnïÈS A ■êt/iMJ E 

Sensibilité 4 4 

Cair +44 

fYtenne* d mhibæun de b 
Tog pçIjiTrérctîç dnrs les 
selles 

Spêcifecité ? 


* ECP : elfel r^iûpdhôgéne.. 


milieu sélectif Eu revanche,, l'addition de 0, 1 % de taurodiolate de sodium, 
de très haute pureté, à une aélose CCFA fmiieu TCCFA| assure non seule- 
meni le même recouvrement des formes végétatives que le milieu CCFA, mois 
aussi une augmentation par un facteur 100 du laux d'isolement des spores. 
Ce milieu de culture serait utile dons les cos de diarrhées ou de colites 6 
C. difficile Ira lises par vancomycine ou métronidazole, où le germe resle pré- 
sent majoritairement sous forme de spores. 

5.2,3 *%. Identification 

■ Aspects macroscopique et microscopique 

Les milieux de culture (CCFA, CCA modifié ou TCCFA) sont incubés en 
atmosphère anaérobie [M 2 BO %, H 2 10%, C0 2 10%) pendant JS h à 
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Figure Si Colon es de CfcaWium d/fele .sur miliej ÏCCA jdidbé D. Dscéï. 


3 7 r C Ç. difficile opporoït sous forme de colonies de 5-1 Û mm de diamè- 
tre, plûtes, circulaires à bords irréguliers, franches □ grises, non hémolytiques 
{figure 5j. L'idenlificaliûn présomplive repose sur cinq caractères : le méîabo- 
isme anaérobie strict, l'aspect morphologique des bactéries 6 b coloraiion 
de Gram (bacille à Gram positif présentent une spore sublerminale peu défor- 
mante, d 'apparition assez rop'de sur milieu solide], 'aspect de « verre bri&é * 
des colonies à la loupe binoculaire, une odeur caractéristique [proche de 
celle du * crottir de chevol ») due à l'émission de crésol, et enfin une fluores- 
cence vert chartreuse en lumière LA/ [360 nm). 

S CofQttère» biochimique* 

L'identification peut élre réaisée par analyse qualildlive el quanlitalive des 
acides gras volatils (AGV] de C. difficile par chromatographie en phase 
gazeuse. I est aussi possible d'utiliser des galeries d'identification, telles les 
galeries API 2QÂ [bioMérieux, Francel ou Rapid 32A [API, bioMérieux). Ces 
dernières permanent, £3 p^ 4 h d'incubotion en aérobiose à 37 °Ç, d'étudier 
!' équipe ment enzymatique de C. difiiçik. Les enzymes les plus fréquemment 
retrouvées sont une praline et une leucine orylomidase. 

5,2.4. Mise en évidence de la glutamate dèshydrogènase 

La gluiomale déshydrogénase |GDHJ est un anligéne spécifique de C. diffi- 
cile. El e peut être mise en évidence dans les selles ftobi'eou 5J r soit par 
agglutinairon de particules de latex, soit par méthode immunfrerizymaNqije, 
Ces méthodes se présentent sous forme de tests unitaires et se caractérisent 
par leur simplicité et leur rapidité d'exécution. La sensibilité des tests immuno- 
enzymatiques pour b diagnostic d (LCD esi comprise entre 33 et 93 %. Il 
existe une très bonne corrélation entre la détection ce b GDH et La culture 
bactérienne. Les lests d'agglutination de particules de iaiex sont mains sensi- 
bles que les lests immunoenzymatiques. Cependant, l'interptétalian du résuliat 
dpi! êlre prudente car ces méthodes dépistent toutes les souches de C. diffi- 
cile, y compris celles qui ne sont pas laxinagènes. Ces différents teste sont 
utilisés essentiellement comme méthodes de dépistage des selles positives à 
C. difficile. 
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Tableau 5, Principales lrou$$es immun wn^pwiiques destinée ou diagnostic de dwfndïvJn 
difefe. 


Nom 

Fcbncant 

Distributeur 

Agent deoiEtè 

Ooroctérisfiques 

BqrfelE® 

Baxlçr 

Biclrn intenolinnnl 

Tqxins A 

Elisg 

Cjhjiem'" 

kjicinGO 

Becbd Ctokinson 

Bec ton DSckinson 

r&xiiïü A 

Eli» 

lux A-l=5^ 

! edi Lob 

Biawhitlnker 

Tcxire A 

Ebj 


iVte'idiün 

Gdl 

Tc-xins A 

Elise 

PrtHped If® 

A-jxcü-lierc 

? 

Tcxine A 

Eli» 

Vldss If®' 

bioMÉriefl! 

Bicfv'êïejx 

Textes A 

Elta 

loue™ te; 

ftiÂKcreei® A+ B 

RBicpPr^rr 

? 

Toxines A + B 

Elise 

Çytoctore® A+B 

Mfe-idiùn 

Gui 

TcxinéE; A + B 

Eli» 

Tau A+B 

TechLah 

ij 

ç 

Toxines A + 5 

Elisa 

C-J VP5 

BrcfxFCD 

BeCbn DtdLi Isa-* 

Cto d 

GOH 

Laie*, 

CdcrfA.C* 

fenon Diccnscn 

? 

ïnxine A 

lr TiLrcxhrrnnla 
[unitaire) 

Tftüinti A'-’ CD 

Qxûid 

Oxûd 

Toxine A 

Iirmuncchitniüto. 

Imiluire] 

IrmunoCorcT® CD 

fApidior. 

Gdl 

GOH 

EIA 

I unitaire} 

limuncCaict® 

KM AS A 

Meridipn 

GJJ 

Tcxira A 

ÉLA 

[uritaire) 

Triogs* 1 

Btasite djagrtesflH 

BMP 

Toxine A 
■r GOH 

EIA 

b»ttQira| 


GOH : glutamate- dèsfydroçènase ; E A : frtzynte «ImmuftctAssay , Eliso : Enzyme Ointed foïjiüfloScfberil Assoy ; 
Elifc fpzyire Jvited 'liffiuiicfliicnBaccr.' Assez ; Imnjpcdniotnofci. : lesl m mmoç bnxratog rapti i q ue 
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Mile en évidence des toxines 

Seules tiü souchas toxirLogènas de C. difficile sont pathogènes. E les prüdu - 
sent simultanément les deux toxines, de sorle que b mise en évidence de 
l'une ou de l'ouire peul être considérée comme un exceller marqueur de lo 
présence de souche faxënooène. Cependant, une récente élude apanaise a 
rapparié une forte prévalence de souches ne sécrétant que b toxine B 
Ivorianls * A~B + *} eS, dans le même temps, une étude américaine décrivait 
un cas de CPjVi du à une souche * A B* ». Ces souches ne sonl pas dépis- 
tées par les trousses im mu ncrenzymal; ques qui utilisent un anticorps monoda- 
nal. La prévalence de telles souches « atypiques * semble faible en Grande 
Bretagne et en France [3 %\. 
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5.2*5* 1. Recherche d'un effet cytopathogène dû à lai toxine B 

la recherche de b toxine B s'effectue par b détection d'un effet cytopatho- 
gène après inoculation d'un fi lirai stérile de selle sur des cultures cellulaires. 
De nombreuses lignées cellulaire* peuvent être utilisées : cellules fibroblasti- 
ques animales ou ru mai nés (WI38, MPG5, L929), cellules rénales (BHK21, 
AGWK, VERO), cellules CHO, MacCay, HeLa ou Hep2. Dans tous les cas, 
après 24 à 48 h d'incubation à 37 C Ç en almasphère enrichie en CO 2 * les 
cel ules s'arrondissent, se détachent, augmentent de réfringence [effet de 
* gbbulisaiion * des cellules] {figure ôj. La sensibilisé de la méthode esl de 
l'ordre du programme de toxine, mais elle varie en fonciion de b lignée cel- 
Maire utilisée. 

Les échantillons de selles peuvent contenir des substances cytotoxiques. "La 
spécificité de l'effei cytopathogène observé doit être confirmée par sa neutra- 
lisation à laide d'un anlisérum anti-C. difficile ou anti-C. sond&Jfo'. Ces amfr- 
sérums ne sont pas actuellement commerda lises en Fronce. 

Le tilrage de la toxine B re présente aucun intérêl en pratique, puisque la 
quantité de toxines n'est pas corrélée à b sévérité de b maladie. 

Simple d réaliser et facile à interpréter, le test de cytotoxicité est considéré 
comme la méthode de référence. Néanmoins, il se heurte à plusieurs écueils : 
absence de standardisation, infrastructure lourde \ culture cellulaire] et difficulté 
d'approvisionnement en anlitoxine non commercialisée en France. 


5. 2.5*2* Méthodes imm un o-en xy matiq ue$ 

De très nombreuses trousses immunoenzymatiques de type Elisa sont actuel- 
lement commercialisées [rab/eau 5). Ces trousses dèpistenl soit la toxine A 
seule, soi! les deux toxines simultanément. La spécificité de ces tesls est excel- 
lente (> 97 %f, mai* leur sensibilité varie, selon les études, de 52 à 95 
Un résultat peui être obtenu en moins de 3 h, ce qui permet 0 b fois un trai- 
tement spécifique précoce el l'instauration rapide de mesures d'hygiène indis- 
pensables pour limiter la transmission nosocomiae de cette bactérie. Ces 
tests, malgré leur coût unitaire encore élevé, représentent une excellente alter- 
native peur lous les laboratoires de microbiologie dépourvus de ('infrastructure 
nécessaire à b culture cellulaire . 

Pfus récemment, des tes's immunoenzymatiques ou immunochromatographi* 
ques unitaires détectant la toxine À en moins de 30 min [ImmunaCard® 



Figure 6. Culluié de cdliües MEC-5 !b.l et effet cytqpcrlhique de Œeiûdiwn drffirife sur 
ceSs MPC-J [byGx200j (dicte F. Borbuif 
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Toxine A r Colof Poe®,. Trioge®| ont été commerciolîsés Les premières éva- 
luations bissent o penser que feurs sensibilité et spécificité son! équivalentes 
o uk resis immuno^nzymoiiques de type Elise. 

5.2*6. la polymwmœ charn reoefran 

La réaction de polymérase en cholne |FO| o été uti -sée pour rechercher les 
gènes des 1o>: nés A ou Ë □ partir d'échantillons de selles. Néanmoins, ces 
méthodes restent du domaine de la recherche et leur application en micro- 
biologie clinique est encore très limitée. La mise au point de techniques de 
PCR à parti i de selles est difficile compte tenu de b présence de .nombreux 
inhibiteurs de la Toq polymérase. 

5.2*7. Diagnostic sérologique 

Il est possible de mette en évidence des a nh corps sériques antitoxines (sj par 
réaction de neutralisation de l'effet cytotoxique au par technique E-iso. L'inter- 
prétation d'une sérc'ogie est difficile car les IgG sériques onri toxines A ei 8 
sont délectées chez deux tiers de la population normale. Par ailleurs,, lo's 
o une infection symptomatique, une augmentation du liire des IgG sériques 
antitoxine A est notée dans seulement I à 68 % des cas, et une élévation 
des IgG antitoxine B dans 44 à 71 % des cas. Ainsi, en pratique courante, 
la sérologie ne présente que très peu d'intérêt et, à notre connaissance, 
aucun b baie ta: re ne lo iéa iss en Fronce. 

5*3*5. Stratégie diagnostique 

Le diagnostic optimal des ILCD est obtenu en associant deux méthodes 
différentes : d'une part, une méthode perme’lanl la détection directe des tox- 
nes A ou B dans ies selles |lest de cytoloxicité ou lest immunoenzymatiquel 
et d Outre port, b culture bactérienne. En cas de résultat négatif en toxine et 
d isolement d'une souche de C. difficile, il est alors nécessaire de déterminer 
le pouvoir toxinogêne tfe b souche in viiro, 

En effet, la eu lyre faxiqénique (c'esl-à-djie l'isolcmenl de h bactérie à partir 
des salles, puis la détermination de son pouvoir toxmogène in vitro) esl sans 
doute considérée, à l'heure actuelle, comme la méthode b plus sensible. De 
nombreuses études omt en effet montré qu'elle pouvait idenlîfier de vraies diar- 
rhées ou colites à C. difficile alors même que les toxines A ou B n ‘étaient 
p05 déleciobles dons les selles. Néanmoins, la culture toxigénique est une 
méthode longue, peu adaptée à : a routine d'un laboratoire et ù l'urgence de 
ceMames situations. 
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6. Traitement 

6.1. Arrêt de l'ontibio thérapie responsable 

La première étape du (laiîemeni d'une ILCD esl, si possible, I arrêt de l'a ni i 
biolîque responsable, ou tout du moins son changement pour un antibiotique 
d moindre risque. 
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Les agents Qritjpéri&taltiques [diphénoxyble et alropine| ne sont pas necom- 
mondés car. en réduisant le débit diarrhéique, ils favorisent la stase ïnteslinob 
çr la rétention toxinique. 

6*2* Traitements antibiotiques 

Dons le cas où les Symptômes sont sévères ou persistants, s'ils surviennent 
chez un oatient fragilisé | poli en! leucopénique, personne âgée), ou si Tinter- 
rupfion de Tanlibiolique responsable n'est pas envisagea bb r un traitement 
spécifique est alors nécessaire, Celui-d repose en première intention sur le 
méfronidazole et, dons certains cas, sut b vancomycine ffobtaou 6}. 

6.2.1. MÊtroridazole 

Les diffère nies études cliniques ont montré une efficacité du méironidazole, a b 
posologie de 250 mg. 4/j pendant î Û j, de Tordre de 95 % équivalente à 
celle de b vancomycine. Son prix dé revient étant environ 30 fois inférieur 6 
celui de 1a vancomycine, le méirgnidazole esl recommandé à l'heure actuelle 
comme le traitement de première intention des diarrhées simples et des califes 
peu sévères à C. difficile. Du bit de son absorption rapide par la muqueuse 
digestive, le méfronidozole peut èlre relfouvé dans le sang et être responsable 
d'effets secondaires | nausées, vomissements, goût métallique, éruption au rash 
cutané, effet antahuse lots de prise d'afcool, neuropathie périphérique en cas 
ce Irailement prolongé}. Environ 3 % des souches de C, -drm'ciie présentent une 
sensibilité diminuée au métronidozde (concentrations mininwles inhibitrices 
CMI] comprises entre 8 et 32 mg/IL], mais aucun échec clinique n J a pu être 
ormellement relié à b résistance de C. d'iffiçile à cel antibiotique. 

Dans le cos où l'odministrotion per os est difficile au impossible [iléus, vomisse- 
ments ou chirurgie abdominale récenle|, le métronidazob peut ëire administré 
por voie intraveineuse (J00 mg/6 h!. L'élimination biliaire de cette molécule et 
son exsudation dons la lumière du côlon à partir du compartiment sanguin, sont 
suffisantes pour atteindre des taux thérapeutiques dans b lumière intestinale. 


Tableau 6* Anl bicoques utilisés pour le Irailement des. infections d:gesl-vie-s lié?! h Clostridium 
difficile 


Molécule Posclcge Indications Ccmunaflltilrss 

250 nng 4/j, 10 j "mitentEfll de 1*® ligne pour Iss Edets setandoires |ræmée, 

ou 500 rrg fV */6 h conhéss simples el cdiles peu: ■ramissemenl, ooüs rrétollque. .1 
Subies 3 % dss souenes présantenl une 

sensibilité- inreuréaicire au Ml/ 

1 23 mg 4/j, 10 j Cdiles sévères ou Uminanies Absence d'effet secondaire |pos 
Intolérance au MTZ d‘ob$c*ption digestive) 

Échec du MT 1 Absence (fe souche résistante 

Prix ébvé 

Risqua polentid d'émergence 
d'enlérocoqLes résistais £ la 

wùrtDüm^ine 

* IV; iriraveineuse. 


Métorndasde 

\m\ 


VarcoTiyc ne 
|VA| 
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6.2.3, Vgnçgmyçine 

i'efffcccilé de la vancomycine dans le Iraiiemert des colites eu diarrhées l'é^s 
à C. difficile est estimée à 96% dans la majoré des éludes ouvertes. Au 
cours d'une étude prospec'-ve randomisée er> double aveugle. le Iraiiemert 
par 1 25 mg, 4/j pendonr 10 j, o été montré aussi efficace eue 500 mg, 
4/j oendail 10 j en terme de taux de réponse, durée des Symptômes,, per- 
sistance ae C difficile dons les selles ou rechutes après arrêt du traitement. 
Compte tenu du prix, c un traiterrient par vancomycine et du risque potentiel 
d'émergence dréniéiocoques résistante à cei antibiotique, les Indications d'un 
Iraitement pur lo vancomycine son* limitées soit csl,* patiente présentant une 
sympta marolocie très sévère, soit à ceux qui ne répandent pas au néiromda- 
zo'e ou qui présenter! une intdéionce à cei antibiotique. Administrée per os, 
lo vancomycine rresi proiiquemenl sas absorbée par la muqueuse digestive 
et r/induil pas les effets secondaires oloxiques et néphrotoxiques pouvant être 
observés lors d'un traitement intraveineux. 

6*2 ,3. Autres traitements 

Lo téicopbnine { ! 00 à 200 mg, 2/jl a montré une efficacité clinique équi- 
valente c celle de b vancomycine. 

La bdC.il racine présente une bonne activité in vitro sur Ü. difficile, ei esi fai- 
blement absorbée par la muqueuse digestive. Cependant, les résultats des 
études cliniques ont été décevants, montrant une efficacité de l'ordre de 83 % 
st surtout un taux de rechutes élevé,, supérieur à 34 %. 

L'acide fusidique (0,5 à g/j, pendan - 7 à 10 jj a été ufi isé avec succès 
pour traiter céda ns cas de diarrhées ou colites à C. difficile, mois expé- 
rience clm- que reste limilée. 

Les résines échcingeuses d'ions Icolestipal, dioleslyramine) onr la propriété do 
fixer les toxines de C. difficile sans modifier l' écologie de b flore dige&lïve, 
et représentent une altemcslive ou traitement par les antibiotiques, leur atl ica- 
ci lé clinique reste inférieure à 68 %. C'est pourquoi ces molécules ne sont pas 
indiquées comme traitement de première intention. 

6.2.4. Rechutes â C difficile 

Les rechutes (ou récurrences) des IILCD sort observées dons environ 10 o 
20 % des cas après arrêt du traitement. Lo fréquence des rechutes eif simi- 
laire après un frai ferment par vancomycine ou métroni dozole. Elles surviennent 
généralement de 1 à 3 semaines après Ifarrêi de I aniibioihêropte I rechutes 
précoces] . voire quelques mois | rechutes tardives). Le diognosiic d'une rechute 
repose sui des arguments cliniques | s ignés digestifs] el bactériologiques I pré- 
sence de toxines dans les seiles). 

Une rechute répond bien, en général, à une nouvelle cure identique au trai- 
tement initial | vancomycine, métroni dazole ou même simple arrêtée l'on-i bio- 
tique responsoblef. Cependant, certains patients présenteront des récurrences 
multiples |> 6) posant un véritable problème thérapeutique. Aucune aaproche 
consensuelle mfaxiste pour ces patients. Plusieurs schémas thérapeutiques ont 
été proposés pour le traitement des rechutes multiples : 

- onlibiolhêropie prolongée el intermittente (« puise *f de vancomycine (qui 
permettrait, en théorie, a'éraaquer progressivement toutes les formes sporu- 
lées de C. difficile] : 
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- administration de àhotesiyramine i4 g/6 h J après yn traitement par 
vancomycine ; 

- administration de prcbioNques (ladDixrcïftes GG, Sacc/iarcaiyces boirJar- 
du) en associa Mon avec des antibiotiques. Ces probi cliques permettraient b 
îteGoruttitufon de b flore de barrière colique el empêcherait la croissance de 
C, difcdh. Un essai mufticenirique icmdomlsé en double aveugle contre pla- 
cebo. a révélé que 1'odrninisiraiion d'une onllbiothérapte standard {vancomy- 
cine oi m6lronidazo!e|, au cours a une première rechuté, en association ô S. 
bouhfdü, diminua il de 50 % le taux de rechutes ulté-r euros {35 % vs 65 %. 
p = 0,004 ; 

- n ection de gammaglobulines riches en anticorps ontiloxine A 

7 . Prophylaxie 

La prévention des Infections croisées repose, en premier lieu, sur I identifica- 
tion des paiien's atteinte d'HCO, afin de pouvoir instaurer les mesures 
d'hygiéne nécessaires. Cela suppose, de la port du clinicien, une meilleure 
sensibilisation dlx pathologies fiées à C. difficile el sa recherche pli::, systé- 
matique devant toute diarrhée nosocomiale et. de la part du microbiologiste, 
b mise en place de techniques diagnostique*, rapides et sensibles. 

Devant tout cos a'I LCD, un isolement géographique (ou noms pendant la 
période où ’e patient est diarrhéique) et un solemenl septique de type 
* conloct » doivent èlrc proscrite. La transmission de C. difficile étant souvent 
mgnuporrée, le port de gante est foiterueni recommandé. Le type de lavage 
des mains reste, encore aujourd'hui, très controversé. En effet, si les savons 
antisepi nues à base de chlorhexidine se sont révélés, in vitro, actifs sur les 
spores de C. difficile, ils n'ont pos démontré en revanche, in vivo, une effi- 
cacité supérieure à celle des savons simples. 

Une attention toute particulière doit être portée o b désinfection de 'environ- 
nement qui peut être fortement contaminé el représenter un réservoir important 
de C. difficile. Si un bionettoyage classique à 'aide d'un détergent réduit b 
conta ms nation environ neme mob, l'utilisa lion d'un désinfectant sporicide à 
base d'aldéhyde ou d'hypochlorite semble plus efficace, 

SouLgnons que le traitement des porteurs asymptomatiques par métronidazole 
ou vancomycine n'est pas recommandé car son efficacité n'est que transitoire, 
■je comrôle de I utilisation de certains antibiotiques connus pou' leur fort pau- 
voir mducteur d J Infections à C diiïiüh, est un élément clé de b prévention 
des ILCD. De nombreuses études ont montré que la diminution d uti isalion de 
certains antibiotiques |clindamrycine, cêphalosporinesl était significativement 
associée à U ne pi mi nul ion de l'incidence des ILCD, 

8. L'essentiel 

C. difficile esl responsable de la majorité des cas da CPM el de 10 à 25 % 
des diarrhées posta nli biotiques, il est reconnu comme le principal agent de 
diarrhées nosocomiales chez adulte. 
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Tableau * 1 * D ffererciciion des 

■ biovers de Vïbr 

ic c/teferae 0:1. 

Comüère 

Choerae 

if Ter 

Hèfrctyse 

- 

+ 

Agglu GB [XXi bt 

- 

Hh 

Seriÿb’iié pofemynine B 

+ 


Rrcdudion d'océtcïne 

- 

* 

SenifeiLté eu phug? (V 


- 

Sensibilité au phoge V 

- 

+ 


V, çhc>h(Q& e$i naturellemenr sensible à de nombreux antiseptiques et antibio- 
tiques. Cependant, la bactérie peut développer rapidement des résistances, 
en particulier vis-à-vis des molécules utilisées lors des compagnes prophylac- 
tiques au curatives de masse, Ainsi en Tanzanie, au cours de l'épidémie de 
1 977, les souches isolées dans les premiers mois étaient toutes sensibles à 
la fetiacycLine, Après 5 mois d'utilisation massive de cet antibiotique 
[1 78 3 kg de tétracycline ont élé utilisés en iraiiemenl et en prophylaxie), 
76 % des souches étaient devenues résistantes à la tétracycline. De même, 
la souche responsable de 'épidémie rwandaise était résistante à la tétiacy 
dire, à l'ampicilline eî aux sulfamides. Des résistances acquises ont égale- 
ment été décrites en Inde et en Amérique latine. Ces résistances, sonl codées 
par des plasmides con|ugaiifs differente chez les souches indiennes et les sou" 
ches africaines. 

Le vibrion cholérique résiste bien aux basses températures et à l'humidité. Il 
est en revanche sensible aux milieux dont le pH est acide et à la dessiccation 
qui le tue en 3 H prolifère dans les boues alcalines, dons fes eaux des 
effluents, dans les eaux sa u maires et dans les linges souillés par les déjections 
des malades, jusqu'au début des années 1980, il était admis que sa survie 
dans l'eau à température ambiante ne dépassait pas 1 mois, La pérennisation 
de l'endémie nécessitait donc un réensemencement périodique des eaux par 
les délections des mabdes. Cependant, celle conception .'t'expliquais pas le 
maintien de V. choierae dans certaines régions à haut niveau 
d'hygiène, comme la cote Est des Étote-tJnis (Golfe au Mexique] au l 'Australie 
[Queensland!. En 1980, en utilisant des lechniques de coloration de l’ADN 
el de bioloq;e moléculaire. Colwell mettait en évidence, dans l'environne* 
ment, des vibrions non délectables par les techniques bactériologiques clas- 
siques. La bactérie se trouve en effet sous une fourre de résistance adaptée 
à sa survie, viable, bien que non cultivable sur les milieux habituellement ulr 
isés. Cet état est caractérisé par des modifications morphologiques |taille 
diminuée, aspecl caccoïde) et métaboliques avec une réduction de plus de 
90 % des métabolismes liés au fonctionnement dé la chaîne respiratoire, Sous 
cette larme, V, choieras est capable de survivre dans un environnement défa- 
vorable. Le temps de survie n'o pas été estimé avec précision, mais il pourrail 
atteindre plusieurs années, Il esi augmenté de manière impartante lorsque les 
vibrions colonisent le zooplanctan, dont le métabolisme et la prolifération 


Copyrighted material 




'/ibriami-ecie 


C h rfel tatillon pftQrÜqU** # ii‘wni*jwi dm I'm, 

wwi^^ 4 Afc*"i I* “■ 1 ' iAm 

[»■> * I e i 1 iy.*n i k-’-^ri 


FraFrtirnt Lfi do pLi>iupur-rt:r' 
4 L CH nKÿl^^vn 


fWaoPKB do V. cfictrrwv nUt ""iHJ- rai 
dJlHflMf ùt&Jà au tfmArttia* 


T IplWlïl*t»W W V. I-/VVJWH 4 ’ a 

l _ ofrru par rçaston daoii 
taniqnanl éj ttoeht* sci^*é 


C4r«|rMnrtpn cm Ï*PP pv Hw 
itat*atifti ..ta mIuh 


J 


figure 1» Cycle de transmission de V, oftcferoedons b nctore fd'oprès- ColweJl RR r Huq À|, 


favoriserl le passage à b forme viable mais non cultivable. Pour de nom- 
breux auteurs, ce mécanisme symbiotique particulier augmente lo résïslance 
dans le m-lieu extérieur el joue un rôle fonda menta d'ans expression épidé- 
miologique de b mafadie ffigutë ÎJ. 

1,2,2. Structure antigènique 

Quatre principaux types d'antigène ont été décrits chez V , cWerae : l'aritr 
gànç H fbgdbire, l'antigène M de surface, les antigènes protéiques situés 
à hauleur de b membrane externe, et l'antigène O porté par b partie poly- 
saccharidique du lipopolysaccharide [UPS J. 

L'antigène O présente un intérêt majeur -sur les plans épidémiologique et dia- 
gnostique. En effet, si 139 sérogroupes O sont actuellement décrits, seules 
les souches 0:1 laxinogènes étaient, jusqu'à ces dernières années, associées 
Ou choléra l agglutination par un sérum ontîO;l représente ainsi un temps 
capital du diagnostic après l’ identification bactériologique ; elle entraîne la 
prise de mesures sanitaires el la déclaration internationale. L'émergence du 
sérotype Q:1 39 ne remet pas en cause cehe démarche diagnostique, mais 
incite à b prudence devanl une souche de V, Ciho'erae non-Q:l , isolée chez 
un patient ayant séjourné en Asie du Sud. Des sérums anÜ-Q:l 39 sont 
commercialisés.. Par ailleurs, toutes les souches isolées, qu'il s'agisse de 
V. chokfoe 0:1 au d'une suspicion de sérotype Q 1 39, doivent ëire adres- 
sées au Centre nationa de référence a Institut Pasteur de Paris. 

Les souches 0:1 se répartissent en irais séravars dénommés Ogowa, Inaba 
et Hikojima. qui possèdent en commun le déterminant antigènique À. Il existe 
deux autres déterminants, B et C, qui sonl exprimés à des taux variables en 
fonction du sérogroupe Les souches Inaba n 'ex priment que l'antigène C. 
alors que les souches Ogawa expriment l'antigène B et, à un moindre degré, 
î antigène C. Le sérovar Hikojima, extrêmement rare, exprime ô des taux 
élevés les trois anirgénes. Ces caractères antigèniques ne sont pas stables, 
ce qui imite leur intérêt épidémiologique. Le giissemenl ontigénique du séro- 
var Qgawa vers le sérovar Inaba a éié observé ou cours d'épisodes êpidér 
miques. Il peut être reproduit in vitro avec une Fréquence de 10 an culîîvanl 
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Figure 3+ Réguloïion gérélique de sa tcocincgenese. 


réduction du pont disulfure de la sous-uni lé Â r permettant ainsi la libération de 
Al qui sera transloquée dans b cellule, le mécanisme exact de eefle honslocü- 
tion r-'est pos identifié, mais deux hypothèses onr oié évoquées- la sous-uni ré fi 
oou irait s'insérer dans b membiane cellulaire et constituer un pore permettant 
e passage de Al ; un mécanisme d endocytose a également été proposé. 

La dBe de Al est une protéine de membrane, la protéine Gs r qui régule 
l 'activité de l'adénylcyclase, contrôlant ainsi le taux d üdènosinQ-monopïiüs- 
plicte cyclique (AViPc) dans la cePule-hole. La forme active de Gs (GsG’P] 
augmente J'adiviré de ’cdénylcydose, alors que sa forme inactive fGs-GDP] 
la i édusi A l'étal normal, b forme active est produite en réponse à une sti- 
mubriofi hormonale. Un mécanisme de contrôle immédiar loi sa ni intervenir 
une enzyme, la GTRase, permet un retour ranide à !o forme inactive. Au 
cours du Syndrome cholérique, l'aclvalior de Gs par Al correspond à une 
modification stable de Gs (odénasine-dip^iosphale/rïbosyfciNûn| entraînant 
une accumulation d'AMPç à l'origine dg déséquilibre ionique e? de b b ire 
liquidienne (figure 4j. 

t ,3 2. Autres facteurs de virulence présents thaï V. tbotartm 

Lo plupart des souches de V. chohrae produisent une entérotoxine qui agit 
en détruisant les jonctions cellulaires entre les cellules de lo mLqueuse diges^ 
live Cette loxine. dénommée Zot (zono ocdudens tewîin), est codée par un 
gène situé près de la région cfx (figure 2 J. L'expression du gène zot pourrait 
êtte corégu lêe avec celle de l'opànon ctx, 

Entérotoxine d'individualisation plus récente, Ace locce.sscvy choiera entero- 
foxinj est responsable de diarrhées sur modèle animal. Sor. rôle dons b mata 
die humaine reste cependant inconnu à ce jour. 
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Figure 4. Action de lo toxine cholérëque. 


Deux adhésines ont été également décriies chez V, choieras : les pili TCP 
ïtoxin coregubted pifus) d'une port, el lo protéine Acf [açcessory çobniZQÏÏQf) 
factor ) d'aulre pori. Les mutante défectifs, incapables de produire l'une ou 
I autres- ris ce?s adhésines, se ca racler isénl par une perte cru une diminution de 
la virulence. 

Les différente facteurs de virulence agissent er> synergie, leur synthèse est bien 
souvent torégulèe, el répond à l'activation par des signaux environnementaux 
de systèmes génétiques complexes. 


L4* Régulation transcriptionnelle des gènes de virulence 

La transcription de l'opéron cfxAB dépend de nombreux facteurs 
environnementaux ; pH, présence de certains acides aminés, osmalarifé el 
température. De nombreux autres gènes sont soumis chez V. chûiùrae à une 
régulation similaire. Ces données suggèreni l'exislence d'un régulon do ni la 
caractérisation moléculaire s'est déroulée en plusieurs étapes : 

- au début des années 19B0, Mekafonos, après avoir cbné cixAfl dons 
Eschetickia coSi, observe que l'expression du gène reste toujours très faible, 

3 uelhs que soient bs conditions de culture, Il existe donc un autre facteur, 
ont l'activation chez V, choieras favorise la iranscriplion de ctxAB ; 

- quelques mois (Jus tord, Miller et Mekalanos utilisent une souche dE. coii 
ne fermentant pas le lacrose et complémenlée par le gène fan?, associé ou 
ro moteur de 'opéron cfxAB, pour cribler une banque de plasmides recom- 
i nanti porteurs de fragments d r ADN de V. chohrae. Celte technique leur 
permet de mettre en évidence un gène régulateur toxJ?, dont la présence aug- 
mente l'expression de foc Z Le produit de ce gène, ToxR, est une proléine 
transmembranaire, comprenant un domaine cytoplasmique et un domaine 
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poriplaimrquG. Elle existe dans b cellule bactérienne sous une Forme inactive 
monomérique ; 

- por b suite, l'utilisation dg iransposon TrspboA permet de corodériseï 17 

outres gènes, dont ad et tcp. régulés par ToxR. Ces gènes ont été dénommés 
rag pour taxR activoted : 

- enfin, des rrava ux plus réçenis montrent que la régulation des gènes iag 
nécessite l'action concomitante de trois protéines, Ta* R, ToxS ei To*T. dont 
les gènes constituent te régu Ion ”oxR. 

le conlrâlç transcriptionnel des gènes bg bit Oins? intervenir de très nombreux 
facteurs et représente- un modèle complexe de régulation générique /figure 3], 
Sous I acrion de signaux environnementaux, Toxfi subit des changements 
conformationnels Idimén&alton), qui sont stabilisés par TaxS. Cehe forme 
active est capable d'ougmenier 'expression des gênes cteA, cf*B et to>. T t en 
se fixant au n veau de leurs promoteurs. .‘■W, protéine iransactivotrioe de 
opèron ctxAB ei des opérons acf ei ap, représente le deuxième niveau de 
cette octivalion en cascade. 

L’expression du régu Ion FoxR apparaît elle-même contrôlée pat un ensemble 
de gènes situés immédiatement on amont sur le chromosome, les gènes }\}pG 
{heat sfjodr proteins}, donl la transcription inhibe celle de fox/?. Ces gènes 
sonl exprimés lorsque certaines conditions agressives sont présentes : tempé- 
rature élevée. pH bas, baisse de oxygène disponible ou présence de sels 
biliaires. Or, ces conditions sont réunies au niveau de l’estomac humain : la 
régulation par htpG apparaît ainsi bénéfique pour V. ctafe/ae, en évitant la 
synthèse de CT à un stade trop précoce de l' infect ion, et en favorisant, à un 
moment donné, expression d'autres facteurs de virulence comme la rnobi té. 

LS* Origine des gènes de virulence 

Depuis 1996.. nous savons que le gène de h toxine est introduit par un bac- 
tériophage filamenteux (CTXphif, dont le récepteur est le pïlus TCP, corégulé 
avec Cl. Par ailleurs, le sérogroupe 0:139 est apparu à b suite d'un 
échange- génétique entre une souche non-O: 1 et une souche 0:1 , permettant 
la synthèse d un nouveau polysaccharide, les souches 0:1 39 sont capsulées, 
faisant craindre l'a pp-ari lion d' isolais résistants à la phagocytose capables 
d entraîner des formes invasives. 

1 »é. Épidémiologie du choléra 

1*6.1., Périodes épidémiques 

Quatre grondes périodes épidémiques peuvent être individualisées : 

- avant 1817 : le -choléra sévit à état endémo-èpidémique autour de son 
foyer naturel du delta du Gange, en Asie du Sud et du Sud-Est ; 

- de 1817 6 1923 : il quitte son berceau asiatique pour déferler sur le 
monde en six pondémies. L r agen1 responsable est V. choierae 0:1 biovor 
choieras. Au cours de cette période, les épidémies suivent les mouvements 
dé population liés aux guerres et ou commerce, par la voie des caravanes 
ou du trafic côtier. Le vibrion circule ainsi d'un pays à l’autre, d’abord lente- 
ment, touchant le Moyen-Orient et l’Europe, puis à un rythme plus raoide. 
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avec l'apparition de b navigation à vapeur qui lui permel d'atteindre l'Amé- 
riqje en I S32 ; 

- en 1 884. la découverte par Koch du vibrion cholérique à Alexandrie au 
cours de la 5 1 ® pandémie, permet b mise au point des premières mesures pro- 
phylactiques efficaces ; 

- -en 1905. au lazaret El Tor dans le Slnoï, un nouveau vibrion appartenant 
a j sérotype 0:1, mais possédant des caractéristiques bactériologiques parti* 
culières, est isolé chez des pèlerins morts sans avoir présenté tes symptômes 
du choléra. Considéré alors comme non pathogène, il est dénommé V. cher 
tertre El Tor por opposition aux souches classiques. 

La période a.lant de 1923 à I960 marque un retour progressif du choléra 
vers le continent asiatique. Cependant, en 1937, une épidémie se déclare 
dans l'archipel indonésien des Célèbes. L'agent pathogène est V. choferae 
biovar E Tor. 

E ndémcrépidém iq ue pendant plus de 20 ans aux Célèbes, le biovar El Tor 
va envahir progressivement ensemble du Sud-Est asiatique à partir de 
1961 ; c’est b début de la 7 e pandémie. L'avion favorise la dissémination 
mondiale dé la maladie. En effet, Sa durée des voyages internationaux est 
ÿénéiülement inférieure à la période d' incubation de b maladie, rendant peu 
efficace la surveillance médicale aux frontières et l'application du Règlement 
sanitaire international r En 1970, le continent africain est atteint, le choléra 
s nsrcillcmi sur un mode endé mo-épidémiq ue toujours c: actualité. En 1991, il 
fait un retour spectaculaire sur le comment américain, au Pérou, d'où il gagne 
por voies aérienne, fluviale ou maritime, b Colombie, l'Équateur, le Brésil et 
le Chili. En quelques mois, l'Amérique du Sud et l'Amérique centrale sont 
atteintes, Les conditions géodi manques et socioéconomiques qui prévalent 
dans ces pays font redouter une endémïsation du choléra. 

1.6.2. V. rhoferae 0:TJ9 i fa 8 e pondémio «t-effs daja en marche ? 

En octobre 1992, de nombreux cas de choléra, dus à un vibrion cholérique 
n'agglutinant pas avec les sérums anti-G:l, sont déclarés à Madras, Madu- 
ra i, Ve liane et Calcutta. Au cours des mais suivants, cette souche, dénommée 

O. 139 * Bengale \ est responsable d’une Importo rue épidémie ou Bangla- 
desh, avec o'us de 100 000 cas rappariés fin mars 1993. La souche est 
cgalemem diffuse au Pakistan, en Thaïlande et en Malaisie. 

Pou i de nombreux observateurs, émergence brutale de V. chcsferœ 0:139 
pourrait signifier Se début d .ne nouvelle pandémie. D'autres, comme Dodin, 
restem plus prudents,, notant que * la souche 0:139 apres quelques mois a 
é-é supplantée dans les territoires qu'elle avait conquis por b souche El Tor ». 
L'élude des marqueurs génétiques (mutftacus enzyme efecfrqpbaresjs, ribofy 
pie. é'adrophorèse en champ pulsé et comparaison des .séquences des 
gènes cfotA et ofxBl montre que les souches 0:139 sont génétiquement très 
proches des souches El Tor indiennes. Les différences phénotypiques obser- 
vées à hauteur de l’antigène Û, correspondent à des remaniements siiuàs au 
niveau de la région rfib. Lés gènes rifcA, B, D, E, G, H, l, K, L f M, N, O, 

P. et T soni supprimés, alors que les gènes rÆ?D, G, I? el 5 sont présents, 
Ainsi, tous les gènes nécessaires à Ta synthèse de l'antigène 0:1 sont 
absents, li est probable que la pression exercée par l'immunité collective de 
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populations depuis longtemps en conrocl avec V. chol&ae 0:1, soit à l'ori- 
gine de l'émergence de ces nouvelles souches toxinogènes. 

T ,6,3, Modalités épidémiologiques 

Le choléra es! une maladie du péril féca el une maladie des moins sales ; * I 
ihifik >he ways in wh>ch choiera con spread in a place are ex. 1 ne me (y 
diverse. .. * signala ir Robert Koch en 1 884 Lo transmission peui être indirecte 
par r.yeslian d'eau conta minée ou d'aliments souillés. L épisode sud-amer cain 
illustre ce rôte primordia de eau comme vecteur de b maladie . Ainsi, ou cours 
de l'èprdè.Tiie péruvienne, de nombreux observateurs ont remorqué l'impor- 
tance de b consommation des. boissons et des fruits "vendus dans les rues : bois- 
sons rafraîchies avec de lo glace préparée à partir d'eau contaminée, fr u iis 
coupé* en tronches, lovés avec de l'eau souillée et bissés exposés pendant des 
heures à une température favorisant la multiplicolion bactérienne. En Colombie, 
la situation était nettement plus contrastée. Dans les zones urbaines ou rurales 
non isolées, une campagne de préveniion médiaiisèe avait précédé l’arrivée 
du chdéra, insistent sur ï'ébu ilion et la javel saison de 'eau et sur l'hygiène 
individuelle eS collective. Ces mesures ont permis de contrôler rapidement l'épi- 
démie. Dans les xones rurales isolées, le message 0 été moins bien reçu, et b 
choléra a pu sévir sur un mode parfois explosif La transmission peut également 
ê’re directe : c'est une transmission * courte », de b main a b main, qui rend 
compte de b diffusion du choléra dans les régions sahéliennes sèches du 
continent africain, que Dodin résume en une question : * Quel est le premier 
geste d'un homme en retrouvant un outre ? C est b poignée de moins ». 

Lo diffus .on épidémique du choléra est favorisée por b dégradation des 
conditions d'hygiène. Ainsi, la circulation de V. choieras dons un camp de 
réfugiés rwandais signe l'absence de moyens d'hygiène collective ai souligne 
I importance de la promiscuité. l'endémisation de b maladie est influencée 
por des facteurs socioéconomiques identiques, associés o des conditions 
gèoelimoriques particulières, réunissent Je plus souvent chaleur et humidité. 
L'analyse de ces différentes données permet de mieux comprendre ies diffé- 
rents foc iés épidémiologiques du choléra : 

— dans les régions endémiques, les vibrions ne cessent de circuler ; des cos 
sporadiques s'observent chaque année. Ils sont peu nombreux en raison d'un 
niveau d' immunité élevé dans b poputaiiaa ; 

— en ut isont différents moyens de transport. V. chohtae peut atteindre 
<; outres territoires où sont réunies, d'une part, des conditions favorables à b 
transmission et, d autre part, une absence d'immunité collective, ce qui facilite 
b survenue d'une épidémie, Cellemi progresse en tache d'huile ou de 
manière explosive, et commence à décliner après I apparition d'une immunité 
collective suffisante, au après la mise en place de mesures de lutte efficaces ; 

— favorisé par des moyens de transport rapides, le choléra gagne de nou- 
veaux pays où b transmission es! possible : la pandémie esl en marche ; 

— si les conditions socio-économiques [misère, sous-développement) el géoclh 
matiques I réservoir environnemental) sont présentes, le choléra peu! devenir 
endémique ; 

— dans, des pays à haut niveau d hygiène, des cos isolés peuvent être impor- 
tés (environ 1 D cos/an en France). 
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1Ï1 


Figure 6» Enrichissement et isolement de V. chdetoe. 


le sest de ! oxydase est effectué sur un milieu ne contenant cas d'hydrate de 
carbone, por exemple b GÀH. l'identification ce 'espèce peut faire appel 
aux aciéries de tests biochimiques hobttuellernem utilisées pour les entéroboc- 
ieries. Les principaux. caractères d'identification sont précisés dans le tableau } 

Il ex : ste un certain aegré de variabilité ces caractères phénotypiques, qui ne 
doir pas dérouter : certaines souches épidémiques ne produisent pas d'indofe 
ffigure 7J , les décorbcxybses, en particulier b lysine déoadraxybse. sont 

inconstantes ou apparaissent parfois lentement ; la production d'acéto ne ceut 
être bible ei difficile à détecter chez certaines souches appartenons ou bio- 
type El Tor. Les souches de V. cbolerae sont c'assiquemem sensibles au 
composé * vSbriûstûtiquê * 0/129 |2 A dbmirïO-6,7 dii&opropy^ptér dinel 
Cependant, l'acquisition de résistances croisées avec le îrimélhoprime, par 
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Figure 7. Idehf cation de V. dbdferæ bclype El Tor sur geferé Api 2C E® Isoucbe indole règolivej. 


conjugoison plasmldique ou iransposiîion, a diminué l'intérêt taxonomique de 
b aélermi nation de la sensibilité a ce produit La recherche d une aqgiutina- 
tien antiO:! esl un lemps capital du diagnostic. E'Ie doit compléter l'identifi- 
cation bactériologique de V, chah rae pour la déclaration officielle des 
premiers cos. Néanmoins, une forte suspicion de choléra, avec isolement 
d’une souche n’agg'ultnqnt pas avec le sérum anti-O:!, doil entraîner b 
détection du gène ctx codant pour b toxine cholérique. Parallèlement, une 
aggluii nation onii-0:139 sera effectuée si cel ami sérum est disponible. En 
effet, I apparition de souches de V. choieras possédant des antigènes de sur 
fuce différent pourra ii être suivie d'une épidémie sévère dans une popula- 
tion immunolagiquement vierge. 

1.7.2 h Détermi nation de la sensibilité aux antibiotiques 

Il esl impératif de réaliser un antibiogramme pour les premières souches iso- 
ces lors d'une épidémie, puis de le faire périodiquement. Les résuha’s de 
'antibiogramme permettent de guider le iraïtemenl antibiotique, de définir les 
modalités de b chimioprophylaxie,, et de caractériser les isolats d'un point de 
vue épidémiologique. L ami biotype donne la possibilité de * tracer * une 
souche dans un groupe de palienls ou une zone géographique particulière. 
Les méthodes un isées sont celles décrites pour les entérobactéries. Le plus sou- 
vent. c’est la méthode des disques, pur diffusion en milieu gélose de iWdler- 
Hinson, qui est a plus couramment utilisée, La catégorisation clinique peut 
également foire appel aux recommandations des sociétés savantes fournies 
pour les entérobactéries. Dans certaines conditions, il peut être utile de déter- 
miner ies cor centrations minimoles inhibitrices |CM| de certains antibiotiques. 
L'antibiogramme devrait inclure 'étude des molécules suivantes : amoxicilline, 
amoxicilline + acide davula nique, lélracycl ine, nitrcWanïoïne. kanamycine, 
acide nolidixique, ofbxaçlne, érythromycine, chlaramphênicol, colistine, rri- 
méthoprime, sulfamides et colrimoxazole. D'autres molécules peuvent être les- 
lées en fonction des résultats obtenus, Les souches sauvages semblent 
présenter une rendre sensibilité au* bèio-bcromines que bs entérobactéries. 
V. chchrae peut acquérir une pénicilhnase ce type TEM, au d'autres faêta- 
lactamases plus rares, la résistance aux cyclines est devenue fréquente dans 
certaines régions, de même que b résistance aux sulfamides. La résistance 
au hïmélbopr me, d 'origine pasmidique, est croisée avec b résistance au 
composé 0/129. La résistance aux rluoroquinolones est plus rare, Les sou- 
ches de V. choierae sonl naturellement intermédiaires aux macrolides. 

ÎJ.3. Défection de V. chakrae dans l 'environnement 

Le nombre de vibrions cholériques dans ! environnement est faible. Il est donc 
rncfispensablo do prélever l'eau en grande quantité et d'appliquer, quel que 
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soif l'écho r N! Ion à tester, des techniques de concentration : eau peptonée 
hy perso lé» alcaline concentrée, fi -ration »jf membrane poreuse de 0,22 |lm. 
ufil scion de billes de polyacrylamide sensibilisées par des anlicûrû*. ou ta rn- 
pons de Moore. Ce“fe dernière lec+n ique est taigemenl utilisée peui ta Sur- 
veillance épidémiologique dons les zones ô risque, voisines des régions 
endémiques ou ép : démiques. Les (empans sonl placés ou niveau de rivières, 
des réservoirs d’eau et des puits de villes ou vij.oqes ■ sertitaêffes *, 

LS. Traitement et prophylaxie 

le lirai remtenl est une urgence. Il repose sur la réhydratai! on. tacîfe à mettte 
en oeuvre sur un petil nombre de malades en mi leu hospitalier équipé, il se 
heurte à des difficultés logistiques, souvenl insurmontables, lorsque le taux 
d attaque est élevé dans une zone qui les structures sanitaires sorti Insuffisan- 
tes. L'échec des orgoni salions humanitaires non gouvernementales au 
Rwanda en est une ifTuslralian récente. Lonlibiolnéropie adoptée n'est pas 
une- rnâioüi'ûn absolue. Elle paumai (hàoriquemenr de réduire le volume ei 
l'intensité de la diarrhée, et de raccourcir b durée du portage. Lo soxycydine 
a êlé proposée dons ccne indicolion. Elle peur ërre remplacée, er cas de 
résistance, par le ccfrimoxazole,, les sulfamides au le dhbraiîiphénlcol. Ses 
avantages et ses limites restent à évaluer. 

lo prophylaxie du choléra à l'échelle individuelle est d'abord une affaire ce 
bon sens. Selon Dodm, « nous sommes assurés qu’un lavage des moins soi- 
q neuse ment réalisé avec un antiseptique peut éviter le passage de la main à 
ta main et a avarti de voleur proiecrrice qu'un vaccin... i. 
l'hygiène corporelle, ! utilisai ion d'eau potable et de boissons contenues en 
bouteilles capsulées, le nettoyage et la cuisson corrode des a.imenis, resien I 
fa meilleure protection du voyageur. Cependant, en cas 0 exposition impor- 
tante dans un contexte épidémique, une chi mi opf ophy fax ie peut être envisa- 
gée. C'esi une mesure temporaire, d 'efficacité im médiale, mais dont 
fuNlisalior prolongée risque de provoquer la sélection de souches résistantes. 
La doxycycline, à ta dose de 600 rng en une prise, mais surtout les furanes, 
molécules également actives sur les autres bactéries enléropalhogènes, peu- 
verT être utilisés. 

La vaednoitan anti cholérique suscite encore de nombreuses controverses. Le 
seul vaccin actjellemenr disponible en France ésl une piéporaiion injectable 
de h u il milliards de V. choiefae 0:1 lués, également réptailis enlre les bioly- 
pes. dic-erae ei El Tck, et entre les sérovors Opjowa et naba. D'une efficacité 
médiocre sur ta pion individuel |5Q % pendani 6 mois|, son iniérêt er épidé- 
miotagiè n'a jamais élé démontré ei son ultiiiufiori a été abandonnée pdf 

l'Organisation mondiale de la sanlé (OMiSf en 1973. Depuis, d'au 1res vac- 
cins onl éte élaborés : anatoxine cholérique, sous-uni lê B, nacrions bactérien- 
nés, V. choferae vivants rendus incapables de synthétiser ta sous-un iïè À por 
dêlêlion génétique, l'utilité de ces vaccins demeure incertaine : s'il s'agit de 
mettre -fin à la /- pandémie, toutes les populations potentiellement exposées 
devraient être vaccinées. Or, elles viveri dans les pays tas plus pauvres du 
monde, alors que ces vaccins qui onl une efficacité de courte durée, sont très 
onéreux. S'il s'agît de stopper une épidémie dans une population, celle-ci 
étant déjà largement atteinte par ta diffus: on occulte des vivions, i ; est sou- 
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veuf hop tard pouf vacciner. D'outre part, une vaccination même efficace ne 
dépense pas des mesjres d’hygiène alimentaire. Enfin, b protection vacci- 
nale des voyageurs avant un séjour en zone d’endémie n’apparaît pas per- 
tinente. le i sque étant extrêmement faible (environ 1/100 000 avec un laux 
de lé'alité inférieur à 2 %). 


2. Autres infections dues à Vibrio sp. 

Â côlè de V. ohoferoe, 0-1 ou O; 139,. responsable du choléra, Il existe lout 
un cvcnrc' d'espèces appartenant au genre Vibrio, el responsables d'snhgc- 
lions gastfô-intesii noies de gravité variable chez l'homme. Leur méconisme 
physiopathologique. souvent ma! connu, n'esi pas univoque, les espèces tes 
plus fréquemment en cause sonr V. cholerae (nonO:l, non-0:l3v], WbrJo 
pora-haerri-o/yticus, Vibrîo ifbwafe: VibiJo mûnicus, Vibrio hoitisae. Beaucoup 
de cos especes, bien que puis fréquentes dans les pays tropicaux, peuvent 
également èl-e isolées dons les pays tempérés. Leur exigence en chlorure de 
sad umi est variable. La contamination humaine est habituellement secondaire 
ù la consommation do produite halieutiques, en particulier les huTires. 

V paioho&notytiaïs est probablement I espèce de Vifab la plus souvent res- 
ponsable de syndromes diarrhéiques, évoquant un syndrome loxinogène. La 
présence de mucus et de leucocytes dans les selles peur néanmoins être 
observée. Certaines souches possèdent une uréase. Le diagnostic bactériolo- 
gie ue des es Décès de Vibrio responsables de gastro-ententes, est parfois dif- 
ficile. Le milieu "CBS -et la gélose au bomooésül pourpre (BCP] semblent être 
les plus adaptés à leur isolement. L'exigence en NaCI peut être à l'origine 
de "Oux négatifs, En poriiculter. la fédlsation d'un Examen direct avec de 
l'eau dist liée peut être négative en raison d'une lyse bactérienne par hypo- 
tonie La plupart des espèces de Vibrio Isolées à partir des selles, ne fermen- 
tent pas ’C lactose. Des milieux d'enrichissement sont recommandés pour 
l‘ isolement des vibrions dors les selles de patients convalescents ou traités. 
L'eau peatonée alcaline IpH G,5| comportant 1 % de NaCI. donne de bons 
rés J lais. La réadion de l’oxydase esr un caraciér# important de l'orientation ; 
e le doit être déterminée à partir de colonies cultivées sur un milieu ne conte- 
nant pas d hydrate de carbone. L ! identification repose sur la détermination 
des caractères biochimiques à l'aide de galeries rmn atu risées. L'inoculum 
doit être enrichi en NaO Ô lo conoentrotion de 1 (poids/ volume). 

Les souches de V. choteroe nonO:l et nonO:139 sont plus souvent isolées 
de prélèvements environ nemeniaux , en particulier hydriques, que les souches 
0:1 ou 0:139. Ces .nfecfiûns surviennent sur un mode endémo-sporad iqge. 


3. Diarrhées dues à Aeromonas 

Les espèces en cause dans les diarrhées sont Aeramonos hydraphib, A efo- 
rnoriQS sofwi et Aeromonas cpvîae. Il s'-agit de bactéries dulçoquicùfes, c'esl- 
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Tableau 3* fane poux caractères bactériologiques distinctifs dons le genre 

Aetomonas. 
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à-dire donl ‘hobilai traditionnel esi représenté pai 'eau douce, stagna nie, 
couranie ou Iqgunaîre. Elles sont présentes en grande quantité dans les eaux 
de surface et dans les eaux d'égout. Les diarrhées à A^oma.nas surviennent 
le plus sauvent après une baignade, ou absorption d'eau ou d'a iments con- 
taminés. I s'agit de diarrhées aqueuses sons leucocytes ou hématies cbns les 
selles. Plusieurs entérotoxines (cytotonlques et cytolytiques) soni produites par 
les bactéries de genre Aeromanas. 

Les espèces responsables d'infections humaines sont des bacilles à Gram 
négatif aéroangérobies et possédant une mobilité poloire. Habituellement, 
ces bactéries ne fermentent pas le lactose. Sur gélose Hekloen au sur gélose 
brorroc résol pourpre, les colonies apparaissent habituellement vertes. Le 
milieu Salmoneifo-Shigelfa inhibe 1a croissance des Aeromonas, Une réaction 
de l'oxydase positive et la résistance au composé 0/129 orientent le dia- 
gnostic Les galeries d'identification biochimique., utilisées pour identifier les 
entérobactéries, conFirmenl le diagnostic d'espèce. Les caractères phénatyp-i- 
ques permettant l'identification des principe] es souches d'AeramonaS sont 
résumés dons le tob'eou 3. 
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4. Diarrhées dues à Pfefcomoiias shigelfoides 

Le genre Plies,' omoners esi constiiué d'une seule espèce, Piesi'amorK» s.higei.'oi- 
des, Proche des Vibfionaceoe par ses caractères phénotypiques., le statut de 
P. shjgolbides reste encore à établir. Cette espèce est isofee dans les eaux 
douces dont la lempérature est supérieure à G C G. Si elle est surtout répandue 
en milieu tropical, où survient la grande majorité des infections, elfe peut aussi 
être isolée dans les pays tempérés, en été et en automne. P. ihigelfoidei est 
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aussi un commensal de inteslïn de nombreux poissons, crustacés et animaux 
poïk lothermes. 

Celte bactérie est transmise 6 l'homme lors de la consommation d'eau ou 
d'aliments contaminés, en particulier de fruits de mer crus (huîtres] ou mat 
cuits. Elle évolue saus forme de cas sporadiques dans les zones tempérées, 
ei sou$ Ftyme d’épidémies dans les zgne$ iropicales- Les Facteurs <Je virulence 
de celle espèce bactérienne, mais aussi les éventuels facteurs de réceptivité 
iés à l'hote, sont encore trop mal connus pour propose* à l'heure actuelle un 
modèle physiopathologique de l'infection. 

Clmiquemeni. celte espèce bactérienne entraine une diarrhée aqueuse cholé- 
riforme. plus roremeni un syndrome dysentérique. Une présentation clinique 
exirëmenenl bruyante, avec déshydratation rapide, peut être observée el foire 
évoquer un choléra dont le génie épidémique est beaucoup plus ïrtiporront,, 
la majc'ilé des palienis guérissent environ â semaines après le début des 
Symptômes. La prolonge Non de la maladie Ou sa dissémination extra-intesti- 
nale (septicémie, méningite ou ostéomyélite) sont observées en présence de 
facteurs prédisposants, nolammenl une immunodépression, 
l'identification bactérienne g un intérêt clinique et épidémiologique, Elle néces- 
site la réalisation de coprocultures avant toule antibiothérapie. Cette espèce ne 
cultive pas sur le milieu TCBS, mais de bons résultats sont obtenus avec re milieu 
f lofaoen, oermeltcml d'isoler, après 24 h d' incubation a 37 ^C, des colonies 
vertes parfais dissociées, plus larges que celles de Shigeh spp. Les colonies 
sont tournées de bacilles à Gram négatif rectilignes ; en mi îeu liquide, une 
mobilité polaire est observée à l étal frais. Une réaction de oxydase positive 
el l'absence d'unéase- doivent alors faire évoquer P. skigaltaidas. L'absence de 

producüon de gaz. les caractères du zymogramme |de rares sucres sont fer- 
mentés en dehors du gluoasel, la sens! bil fié ou composé O/l 29 si surtout fa 
production de irais décorboxylases [l'ocniihine décarboxyiose, b lysine décar 
boxylase et l'arginine dihydrolase), permettent de confirmer l'identification. Le 
recours à des techniques molèsu faites est inutile. 

Le phénotype de résistance aux antibiotiques est caractérisé par une 
résistance de bas niveau à l'ampicilline et ô le ticorçilline. Les souches sont 
hobiluellemenl sensibles aux lèlracydines, au cotri moxazole et aux fluoroqui- 
nolûnes, P. shiQ&llaid&s possède une résistance naturelle de bas niveau aux 
aiTiirosidos, à Tewceplfon de Ig nétilmicine, 

Le traitement des gostro-enrériles à F. shigelbides repose sur l'utilisation d'une 
cycline, du cotrimcwozole ou d'une fluoroquinafane (ofloxadne, norfloxocine 
ou ciproflcxacinej. 


5. Conclusion 

Farce est de connoter qu'en cette fin de siècle, fa lutte contre le choléra est 
un échec : échec des mesures préventives, de b vaccination, du règlement 
sa ni la ire international, de l'aide humanitaire sous toutes ses formes. Comme 
ro-res les maladies du péril Fécal» le choléra est lié à la misère, au saus-déve- 
loppement et à fa guerre, fléoux qui ne cessent d'accompagner l'histoire de 
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Les 90&1 ro-e^iiêf i les viroles aiguës soni un des premiers motifs de consultation 
en médecine générale, et principalement en pédiatrie, autant dans les pays 
nduslria isés aue dans les pays en voie de développement. Sous nos latitu- 
des, la prise en charge thérapeutique précoce et odopiée (réhyd rotation 
orael a permis de réduire la martoliié de manière significative. Cependant, 
30 ô 40 enfante décèdent encore chaque année aux États-Unis 1 10 à 20 en 
Francel. Quant à la morbidité qui reste élevée, elle a un impact économique 
imaonanl. En revanche, dans les pays en voie de développement les gaslfo? 
entérites virales sont responsables d'une morbid^é et d'une mortalité élevées ; 
on estime □ Irais millions de morts, le nombre de décès par an demi 600 000 
seraient dus aux infections à rolavirus. 


1 . Principaux viras responsables des diarrhées 

1.1» Rolavirus 

Ce soni des virus ubiquitaires, isolés fréquemment chez les jeunes mammifères 
et les oiseaux. Chez I homme, ils ont été identifiés initialement en 1973 par 
microscopie électronique, et sont actuellement considérés comme b principale 
cause des diorhèes chez l'enfant. Ces virus non enveloppés, classés dans la 
famille des tfeovindoe. ont un diamètre de 70 nm ei une morphologie corocfé- 
lisiique er microscopie électronique (tebieou ?j, ovec une double capside à 
symétrie icosaédrique lospect en * roue dentée »|. Le génome est constitué de 
I s&g mente d'acide ribonudéique fÀRN) double b r .n, codant chacun pour 
une protéine structurale ou non structurale |s x protéines structurales et six pnotéV 
nés non steuduroles). Le profil de migration éîecirophorêilque de ces segments 
a été Lt «sé pour comparer les souches lors d éludes épidémiologiques. Par 
ailleurs, celte segmentation peul êtes à l'origine de réassortants entre souches 
virales lors d'infections mixtes. Chez l'homme, des réassortants entre des rolavi- 
rus, de même sérotype ou de sérotype différent, ont été essentiellement décrits 
dans les pays en 'voie de développement. 

Les six protéines structurales du rolavirus s'organisent en trois couches. Les 
deux couches les plus externes portent les principaux antigènes, La protéine 
VP& constitue la protéine majeure de caps de interne. El e est fortement immu- 
nogène et porte les aniigênes de groupe. On distingue sept groupes [A à 
G| : mats chez l'homme, les gastro-entérites à rolavirus sont presque exclusi- 
vement liées eu groupe À, dont la répartition est mondiale. Parmi les autres 
groupes, seuls les groupes B, identifié en Chine, eî C onl été associés à des 
gastro-enlériles chez l'homme. 

La capside externe comprend deux protéines |V?7 et VP 4 \ qui déterminent le 
sérotype du virus selon une double classification : le sérotype G, défini par 
la protéine VP7 qui est capable d'induire des anticorps neutralisante, $l le 
sérotype P défini par VP4. Le typage peut être déterminé par immunologie 
sérotype) ou par biologie moléculaire IgénolypeJ. tes sérotypes G [ou Tes 
génotypes, puisque dans ce cas il y a correspondance}, pouvant infecter 
f' homme, Sont au nombre de dix. Les principaux sont les sérotypes G1 à G4 
|ce qui a justifié la mise au point de vaccins télravalente vis-à-vis dés quatre 
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Tableau 1. Principales carcctêrisriques virglogiquçs des vîms entêroparhogènes en mbosçcpie 
électronique, 
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types Majoritaires]. Dans certaines régions du monde, de nouveaux sérorypes 
jusque-là rares, ans émergé : c'est le cas des sérotypes G9 en Inde, G5 et 
G I 0 au Brésil, GG au Brésil et en Afrique. Plus récemment, de relies souches 
ont été isolées aux États-Unis-, en Grande-Bretagne, en Australie et en France 
Bien que la transmission des rotavirus des animaux a l'homme ne sait pas la 
règle, l'homologie de certaines séquences de ratovrnus humains avec des virus 
animaux évoque de possibles féoisoriimenis. 

Dix sérotypes P peuvent infecter l'homme. Dons le cas de b spécificité P, le 
manque de concordance enlre sérotypes es génotypes, entraîne une double 
nomenclature, indiquée entre crochets pour tes génotypes, ta majorité des sou- 
ches humaines sam des gé no-types [8] et [4] (respectivement sérotypes I A et 
1 B|, plus rarement des génotypes [ô]. Ainsi, la majorité des souches humaines, 
dans les pays développés, sont de types F 1 A f S] G 1 ; P I B [4], G2 : P 1 A [8], 
G3 ; et PI A \8I r G4. 

1.2. CafjViVîrus humains 

Ce sont de petits virus à ARN simple brin de 7,4 à 8.3 ’<b, e$ de polarité posi- 
tive [diamètre 27 à 40 nrnj, appartenant à la Famille des CüJjcrwndb'e. Cette 
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famille, dent b taxonomie a été récemment réaclua isée, comprend quatre gen- 
res, mais seuls les genres * Norwo/Jhbfce wrus * (MLV] et * Scrppancnl^e V/jus ■ 
|5LV) maintenant renommés NotcvjVus et 5opovi/us sont responsables de gaslro 
entérites chez l'homme. La classification actuelle repose -sur des critères généti- 
ques et remplace l'ancienne, fondée sur l'osjpecr morphologique des particules 
en microscopie électronique [tab/eou ?j. Ainsi, les norovirus correspondent aux 
onclens 5R5V |5matf Round Sïruc lured V/mses}, et les sapovirus aux cdicivims, 
diEs * typiques *. L'organisation génomique diffère entre ces deux ae-mes, car 
Irais cadres ouverts de lecture |ORFl sonl identifiés pour les NLV, dors que le 
oénome des SlV présente deux ORF. Ces virus ne cuftivemi pas sur cellules, et 
I analyse des caractères antigèniques des différentes souches virales nécessite 
l'élude directe à partir d'un échantillon de selles, ou bien la construction de par- 
ticules à partir de protéines de capside recombina nies. La caractérisation anti- 
gènique esl difficile, el limitée a quelques laboratoires dans le cadre d'une 
recherche appliquée, Ainsi, l'analyse des souches est, peur l'instant, essentiel- 
lement génétique et ciblée sur les séquences des deux principaux ORF pour les 
norovirus : I ORF 1 codant les protéines non structurales fh&lioû&e, proléa&e, 
ARN polymérosel, et l'QfiF2 codant b protéine de capside. Pour les sapovirus, 
ce sont essentiellement les protéines codées par l'ORFl (APN polymérase et 
capside! oui sont étudiées. Les calicivirus humains présentant une grande varia- 
biiilé génétique, les genres Norovirus et Sapovrjus, sonl divisés en génogroupes 
eux-mëmes subdivisés en génotypes (tobfeay 2! 


1 * 3 * Astrovirus 

Us ont été décrits pour b première fois en ' 975 par Madeley et Çosgrove, 
dans les selles diarrhéiques d'enfants. Ils sont actuellement classés dans la 
famille des Aslrovifidàe. Il s’agit de petits virus de 2& nm de diamètre, non 
enveloppés et présentant, en microscopie électronique, une forme en éloile, 
ce qui a contribué à leur dénomination (tableau lj. 


Tableau 2. Clarifier iinn des principaux 
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Leur génome est une molécule d'AftN simple brin de 7,2 à 7,6 kb, de pola- 
risé positive,, comprenant trois cadres ouverts de lecture. A l'extrémité 5', les 
ORF lo et lb codent pour les protéines non structurales (sérine protéase, ARN 
polymérase I, l'ORF2 coda ni pour les, ptotéines de capside dont le nombre 
varie de 2 à 5 selon les souches. 

A b différence des colicivims, ils se multiplient sur lignée cellulaire, no'nnv 
ment CaCQ-2, dérivées de cellules coliques humaines carcinomateuses, ce 
qui o facilité leur caractérisai an antigènique. On différence actuellement huit 
sérotypes humains d'osrro virus ; le sérotype 1 est le plus fréquemment 
ne trouvé. 

1.4, Adénovtrus humains 

De h famille des Aa'e. r iovir. : dbe, ils forment avec les attitrés virus des mammifè- 
res, lé genre MctstacfenowVus Ces virus ô ADN m-onccaténaïre non enveloppés 
son: responsables de pathologies variées (tobieau I). Leur rôle dans Téliofaqic 
dés guslr&entériles o été longtemps controversé, jusqu'il ce que l'an identifie, 
en microscopie électronique, des edènavirus ne se multipliant pas in vitra sur 
systèmes celiula es usuels, Depu s, ces edénovirus cm pu êlre cullivés sur une 
lignée cellulaire particulière (cellules Graham-293). & on distingue deux séroty- 
pes, 40 et 4 i . que l'an classe dons le sous-groupe F. Aujourd'hui, le râle de 
ces deux adénavirus dans les gasiro-eritériies est admis ; en revanche, celui 
d’autres sérotypes [31 notamment) reste à préciser. 

1.5, Autres virus considérés comme agents étiologiques possibles de 
gastro-entérites 

Le virus Aichi appartient à la famille des Picornaviridae [genre kobuvirus|. 
Cependant, il p'est pas détectable par les techniques immunologiques ou 
moléculaires utilisées pour le diagnostic des entêrovirus. les torcwirus (famille 
des Coronavj'n'dae], mis en évidence dans des selles diarrhéiques en 1984, 
pourraient être responsables de gastro-entérites. Les caractérisi ques de celles- 
ci soni une plus grande fréquence de sang dors les selles et l’absence d'inci- 
dence saisonnière. 

D'oui res virus ont été impliqués dans les gastra-enrlér ifes, Les piedhirng virus chez 
les pâlie nis arteinis de sida, les échavims 22. ou paréchavirus I . et les corono- 
virus ont êié ponctuellernent impliqués dans les gnstroentêriiGs irfantifes. 


2. Caractéristiques cliniques et épidémiologiques 

Les gajira-enrêrites virales concernent tou les lès tronches d’âge, mais les rros 
jeunes enfants [moins de 3 mois) a laifês par leur mère peuvent être protégés 
par les anticorps maternels, en particulier vis-à^s des infections à lOlaviius. 
Chez l 'enfant el les personnes âgées, les gostroentériles ciguës peuvent être 
sévères . Blés se manifestent par une diarrhée après une incubation de I à 
3 i : celle-o est accompagnée ou non de vomissements, de ' èvre- Si rie dou- 



Hidden page 



Hidden page 



Diarrhées nfecüejses nirjjës 


3, Diagnostic des gastro-entérites virâtes 

Le diagnostic direct des -gastro entérites vire les, abondé dans le chüplre sui- 
vant, repose sur la disponibilité de trois techniques principales : h microsco- 
pie électronique, la détection des antigènes viraux et celle du génome vi rûL 
Lteüomen per microscopie- éleclronique a avantage de permettre b détection 
do l' ensemble des virus. Cependant, c est une technique peu sensible, coû- 
teuse el chaque échantillon doit être traité individuellement par un opérateur 
entraîné . Ce n'esi donc pas une technique utilisable pour le diagnostic de rou- 
tine 

Le recherche d'antigène directement dans les selles par des méthodes 
d'aggluri roi ion-latex est possible en diagnostic de routine pour les rote virus du 
groupe A et les adenovirus 40 et ù 1 . Les réactifs disponibles sont relativement 
sensibles er d'utilisation facile [teste unitaires, sans appareillage spécifique). 
Le détection du génome viral par réaction de polymérisation en chaîne IPCIÏf 
pour les virus à ADN (adënovirusj ou par RT-PCE pour les virus o acide ribo- 
nudéique |AEN) [roiauirus. calicivirus, astrovirus), offre de nouvelles possibili- 
tés d'invesl gation biologique. Complétées par une hybridai on ou Un 
séquenpoge, ce sont les seules méthodes capables de déceler les calicivirus 
®i las rolavirus des groupes B el C.. 

Les indications du diagnostic dépendent du contexte Durant la période hiver- 
nale, la fréquence des gastro-enlérites virales est telle (B0 à B5 % des diar- 
rhées h.vçrnatesl pue c'esi le premier diagnostic évoqué. Le diagnostic 
virologique est rarement nécessaire en cas de gastroenrérites communautai- 
res. En revanche, dans les instilutions, les services hospitaliers et tes collecti- 
vites. i est très mporfanl de prévenir l'introduction et la diffus on de ces virus. 
Aussi, le diagnostic virologique doit être effectué chez tous les patients pré- 
sentant des signes de gasiro-entérite. En dehors de la période hivernale, les 
virus sont responsables de gastro-ententes nosocomiales el d 'épidémies spo- 
radiques ayant pour origine uni contamination alimentaire ou hydrique. 


4. Pour en savoir plus 

A-mrif K - :. : E-es MK Oiagnnsis of noiculliwnhle gnilrnepier lis vlnflôS. lhe ftumon coliciv uses. 
Or V,i:. ol;-ul Ruv 2001 ; K 10-37 

Bisht-p RF. Dàvîdsern G^ Hah&î IH, Ruc;k EU. Virus poilides n ep'lhelial qsSe of ducdEnal 
-ion childien u/iih r>:ute non-baciierial goriroentortfe. Lancsl 1973 ; 2 : 1281-3. 

Bcri r . Fasoa P Dtnnnrgne M. l^renaojn; D, Pbnscn H, Perion AMi, efal. Prevdence ot g'Oup 
A rc-nav 'us, liunür. es idvi'us, aUrovi'us, ara adenovirus type 40 and 41 Cédions ürrancj rhil 
dren -vilh mite gn.îlrrwwàs in Dijcni, frçmi-,* J Qm M<ri>bi<il 1999 ; 37 3G55-B. 

Ben I troTienl - C, Aho S, Polhler P. AZAï graup. G and P garalyning nf lalrwimi stratr» cte 
f.i,<oKng In .v«onf.s ovftf o ihrftftyVKïf perod . ©esacacfl ijl G9 ond P [9] ÿ-Œiris u‘ kjw troauendes 
jOi, V.n.Kibi::' 2000 . 1 0&1-3 

Bndqur JC, Reéfev S, .MA Giolu C in hufflûfts. J Clin iVUcroaiol I9B6 ; 

23 : 7603. 

C r ho £ Eovjh-o V NLuraTa-Kinoshilo K, Hcnno S. 'iappoto m.us : hislov-ûrid rec.enl -indinn^ 
j îitoa Ois 2000 ; 181 (suppl; : 303-8. 


Copyrights mater! al 


Hidden page 



Copyrights*! material 



Dkjnhèes infech'^jsgs crcjuës 

© 2003 Éditions ücîeniïFiques e: méc -raies Elsevier SAS, Tous drails lésâmes 


Stratégie diagnostique 
des diarrhées d'allure virale 

Élisabeth Nieand 


• Méthodes diagnostiques 
• Pour en savoir plus 


129 




Diunhéeg nfetfieusés digues 


Le manque d'hygiène el es conditions de vie précaires favariseni lemergence 
des ma adîes liées au pér I fécal, quel que soil le sla fut socioéconomique des 
pays Ce sont, pi ind pote ment, tes entants et les personnes Fragilisées qui saur 
les cibles privilégiées des diarrhées aiguës infeclieu&es. Dans les pays en voie 
de développement, les diarrhées sont responsables d'une morbidité et d'une 
mortalité élevées. Chaque année. 1,1 à 1,7 milliard d'épisodes diarrhéiques 
infectieux son K diagnostiqués chez les enfants de moins de 5 ans, donl 30 à 
4û % dos cas son 1 d'origine virale, les rola virus étant les agents les plus fré- 
quemment impliqués. Le contamination se b H par voie féccrorale, soil par 
lm rémission ciieclë pOf COntad OveC de$ SujelS infecté* élirftirï<irtl ]« virus 
cars les selles , soi" per transmission mdirecle à partir d'aliments souillés par 
les excrela fécaux. Chez le patient -mmunocom pèlent, les diarrhées aiguës 
c allure v-rae. vobntiets de courte durée | moins d'une semaine en général), 
se décarenl au cours de celles épidémies au sein de collectivités (cellule 
forniliale, nsti‘u fions fermées : crèches, hôpitaux] ou se manifestent au cours 
de cas sporadiques, suite à des voyages en zone tropicale par exempte. 
Difficilement cultivables in v'tro, □ mise en évidence de ces virus enléropo- 
rhogènes repose avant tout sur les méthodes de diagnoslic rapide directement 
à poitir de l'écho ni il bn de seller, es&enriellemeni grâce â des techniques 
immunologie Les. Ceperdanl, le choix de la technique se fait en fonction des 
moyens au laaoratoite, de a durée et de -a gravité de l'épisode diarrhéique, 
ou de confies particuliers létudes épidémiologiques, épidémiesf. Devant un 
rabloa-j de eiarrhée aicLë, la comDina'son ae plusieurs mélhpdes formel 
d'idenlife r g es iriserons mixtes soil strictement virales, soit associant des 
infewrtiors d'o'igine hncter.enne et parasita: ne. 


1 . Méthodes diagnostiques 


1.1. Diagnaslic direct 
1 .LL Microscopie électronique 

Premières métodes o èire développées dès les onnées 1970, -o microscopie 
étect'oniqL.e (ME) el l'immunDmicroseapie électronique sont tes seules teen ni- 
ques capables de délecter fous tes virus rions les selles ftob/eou IJ Cependant, 
ces fëchn ques sonr limitées par leur médiocre sensibilité [10* ? particules 
vi r ates/g ae selles|, et leur marque de spéc licite, bien que rimmunomicrQsoo- 
a e permette d 'améliorer te détection des virus entériques. Outils non utilisés en 
r outine, ils restenl les seuls capables de visualiser des agents viraux, tels que 
les coronavi F us et tes toravirus pour lesquels il existe peu d'autres moyens de 
détection, 

LL2. Détection des antigènes viraux 

Les irausses de détection des roiovims (groupe AJ et des adenovirus (sérotypes 
40-4 1 r prinCipalemen! impliqués dans les diarrhées virales), par agglutina 
lior de particules de laie* sensibilisées â l'oide d'onficorps monocbnaux 
jÂCMC) eu polyclonaux (ACPC), sonr disponibles sur le marché depuis de 
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navirus ]dé1ection d'un antigène dé genref et les aslrovirus (test utifisonl des 
ACMC spécifiques de groupe|. Ces techniques présentent [avantage d'être 
sensibles |sensibi!ifé de lO à 100 fois supérieure à celle de b microscopie 
élèdroniquel, ovec une spécificité évaluée de 95 à 99 % selon les réadïFs. 

Pour les QUires Virus entérapqthagènes, en particulier les calicivirus et les astro- 
virus, le clonage de leur génome vnral et lü production de protéines recam- 
binantes,, telles que la nudéaprotéine de capside du virus de Morwolk 
exprimée dans le baculaviruSj ont permis de préparer des ACMC ou des 
AC?C contribuant à b mise au point de méthodes Elises {tableau îjl. Récem- 
ment. les rataviius du groupe C üfll pu être détectés avec b disponibilité de 
tests immunoenzymatiques basés sur b capside interne recombinante VF6. 
Cependant, la détection des antigènes viraux directement à partir des èchûrT 
li lions de selles, est limitée par l'absence de frousses commercialisées. Ces 
lests sont essentiellement utilisés lors d'enquêtes épidémiologiques, démontrant 
ainsi l'impact de ces virus dans les épisodes diarrhéiques aigus. 

KU. Techniques de biologie moléculaire 

Au débui des années 1990, l' accessibilité des techniques de biologie molé- 
culaire à un grand nombre de laboratoires, o favorisé le développement de 
nouveaux outils diagnostiques, C'est b cas en particulier des cahcivirus 
humains appartenant aux genres Notcwifus el Sopôwrus. En effet, l'utilisation, 
de b RT-PÇR est oetuelbmem fa technique de choix pour le diagnostic des 
infections à ca icivirus. Suivant les études publiées, plusieurs systèmes oui été 
développés en fonciion de b région amplifiée. Il s'agit, le plus sauvent, de 
RT-PCR multiplex en une éiope [étapes de réfroframscriptïon et d'amplification 
dans- te même tube], ou en deux étapes [étape de néfrofranscription puis 
d' amplification]. Cette technique utilise plusieurs amorces, compte tenu de b 
variabilité des souches, capables d'amplifier la panie 3 J de l'ORFl coda ni 
oour l'acide rîbonucléique |ÂKN) polymérase [figure )J, et/ou une parlie ou 
a total i lé de I ORF2. L' hybridation des fragments d'ADN amplifiés avec des 
sondes spécifiques améliore la spécificité et la praticabilité de ces lech niques 


■Up.fi 
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Figure 1. Position des omcrces publiées permettant de détecter les calicivin» par RT-PCR . 
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pdf rapoorl à ta révéla lion des produits d 'amplification, après coloiotion du 
gel Hr migration pu bromure d'élhidium. L'utilisation d’un lémoiri interne d inhi- 
bition pour choque échanl Iqn de selle permet de détecter la présence éven 
luclle d'inhibireurs d'amplification génique après- extraction. 

Avec un seuil de détection évalué de 1 0- □ 1 0 d /g de se' les. ces méthodes 
actueh'emenl les plus sensibles, ont perm : s de démontrer l'impad aes calicivi 
rus dans des épisodes diarrhéiques, ou cours d'épidémies oj dans le cadre 
d 'enquêtes épidémiologiques. Ce sont également des outils performants pour 
mesurer b durée d# l'excrétion f école, ei démonter ainsi la contactas i'è 
potanridfe des exç'era. Ils permençnl de délecler des virus non ideni'fiès par 
d'autres méthodes, tels que les rotavirus des groupes & et C. alc.'s que leurs 
réparations géographiques sonl limirées à cenoines régions définies : Chine 
pour les r& - GV : Pus du groupe B, cos sporadiques pour les virus du groupe C. 
Le séquençage et I électrophorèse en gel de polyac'ylomide sonl des techni- 
ques volontiers réservées à élude épidémiologique de souches circula nies, 
montrant la diversité de population virole, telle que celle des col ci virus, que 
ce soil chez les humains ou dans l' environnement. Rappelons olæ le séquen- 
çage comptai de plusieurs souches de calicivi rus et ! analyse pny'ogonéliqL.^ 
de produits d'a nidification oui permis une réactualisai on de la cia ssifica lion 
en 2002 des calidviws poi le Comité international de taxonomie des virus 
avec lo créa lion du gpn-o Norovirus donr !ü virus type est le virus ac Norwolk 
e- du genre Sapovtm avec le viru® Sappofo-hke comme virus type et la créa- 
tion du gerne Mvno$r<oviuj$ regroupant les astrav.rus de l'homme. L épidémio- 
logie moléculaire des rotavirus a contribué à éludier le mécanisme de 
réassortiment gér étique dans l'évolution de ces vmus. drilère important à con- 
naître pour b mise ou point de vaccins efficaces. Enfin, récemment, le 
séquençage complet du gène codant pour la protéine de capside dès astro- 
virus p permis, à ooriir de seller Jiorrh^ques d'enfants d J Égypte et du 
Malawi d iderfi’ier un 8“ génotype au sein de ce genre vira 1 . 


1 é2é Tests sérologiques 

Ce sont les progrès en biologie moléculaire qui ont contribué à la procudon 
as pi oléines recoin binantes et au développe mer i de nouveau* lests Elisa 
f "Intérêt de la sérologie est de rendre passible Oc nombreuses études sé'o- 
ép.démiobgîques, en particulier vteô-v s des edteivitus ei des. osiujv.rus. 
■; étudier l' immunité humorale systémique au cours d infections par les ca ici- 
virus. au le rôle prolecteur des anticorps secrétaires de type igA ou cours de 
l'a aitemenl, vis-à-vis des infeclions à rotavirus chez les nouveau-nés. 
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- nacitndos et comportements : la nofion de pratiques homosexuelles mascu- 
lines augmente le risque de protozooses ; 

- terrain : la ccn naissance d'une infection par b VIH nHirera l'aitenüion sur 
les coccidies (Oypfosparîctaim, feasparok 


1 . Agents pathogènes et diagnostic au laboratoire 

En I absence de technique universelle, permettant rie iiehc en évidence avec 
la même efficacité tous les ogenis responsables, un choix sera nécessaire et 
ce se-'On: les renseignements cliniques qui i orienteront. 

Les techniques disponibles en parasitobgte soni extiêmernem nombreuses. Ne 
pouvant les envisager tomes ici, nous n aborderons que celles qui sortit de réa- 
lisation aisée peur b plupart des laboratoires 

KL Amibes pathogènes 

Elles semi aujourd'hui oons dé-ées comme des poresites ircpicoux, mais leur 
prédominance dans bs régions chaudes du globe est pus liée aux facteurs 
du sous-déve fopper rienl qu'au* conditions climatiques. Rappelons la décou- 
verte du paras te en Russ e en 1575. ei les épidémies du ‘"onl de Champa- 
gne en 1 914-1 918 

L' invasion de b paroi colique par les amibes et b création d’abcès- sous- 
muqueux,. peuvent se traduire par une symptomatologie bruyante |b dysente- 
rie amih 'snne), mais les formes plus trustes sont fréquentes et se limite ni à une 
diarrhée banale, quelquefois accompagnée de filets do sang dans les selles 
el de douleurs abdominales. Il sera important de porter le diagnostic avcml 
qu’apparaissent les laça salions viscérales, en particulier hépatique. 


K2. Enfqmoébû histùlytitù ou ëspar 

Les observai ions réo-isées par Emile 6mm pi dés 1925, se son f vues confir- 
mées en 1993. 68 ans plus tard, par la reconnaissance de deux espèces 
morphologiquement semblables, mais au comportement différenl : Emtomoeba 
h/sto^fco et fntomaeba dispor. Seule b première, coooble do donner des 
formes hématophages, est pathogène. 

Cela confirme que seule b découverte de formes hémarophages, donc 
contenant des hématies observables, permet d'uli rmei b présence et Ici res 
ponsabllilé de tnfQfnoeha fn'sto/ytjca dans un épisode de diorrhée aiguë. 
L'observalion de formes végétatives ou de kystes doit fout ou plus permettre 
de répondre * présence de fntomœbc? ksïotyiçQ/aüpai ». Tout dûit donc 
être lenlé pour mettre en évidence les formes hématophages mobiles. La 
mobilité particulière de ces parasites permet, en effet, le diagnostic différen- 
tiel. quelquefois difficile pour un observateur non entraîné , avec des macro- 
phages ayant ingéré des hématies, que Ion peut observer dons les colites 
inflammatoires. <_ est dire l’importa ncê de b qualité du prètevornenl et des 
conditions dans lesquelles il doit être traité. 
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1.5.1. Êxameri à l'état frais ! mise fin évidence d'amibes hémataphages mobiles 

El 8 ne pourra bien se loue que si le biologiste est informé de la suspicion 
d'amibiase, el si tout est fait pour que l'échantillon soit traité dans les meilleurs 
délais. Les formes végétatives sonl fragiles,, elles peuvenl s' immobiliser en 
quelques dizaines de minutes e! se lyser en quelques heures. Voilà pourquoi 
il es! nécessaire d'effectuer le prélèvement au laboratoire. Une fois l'échan- 
tillon recueilli, le biologiste s'attachera g prélever spécifiquement les glaires 
et ’e mucus qui lui sont associés, éléments les plus riches en parasites. L'exa- 
men se fg; a d'abord à l'état frais, entre lame et lamelle, la lame ayant été 
réchauffée préalablement avec la flamme d'un briquel, ou placée quelques 
mirutes à l'étuve à 3-7 *C après montage. La lamelle doit être lutée pour 
évite r les mouvements liquidiens. 

L'analyse des formes végétatives mobiles s'attache à plusieurs caractères 
ffigure i } : 

- te raille : 1 2 ô 40 jim , 

- le mobililè : les ce Iules sont mobiles par émission de pseudopodes hyalins trans- 
parents. Le Cytodasrns granuleux de l'amibe cûu'e en-suite dar-s le pseudopode 
et le remplit. L om.be se àépace dans une seule direction, * gardant un cap » ; 

- e cytoplasme ; il esl essentiel de visualiser des individus dan: le cytoplasme 
contienl des hématies : celles-ci sont de tailles diverses, mais ont gardé une 
neite coloration rouge (fia uæ 2} ; 

- e noyau esl peu visible à l'état frais dans les formes mobiles vivantes, il 
sera plus facile à visualiser sur les formes en voie de lyse La coloration trouve 
ici toute son importance. 

Notons que cet examen à l'état frais pourra permettre de repérer d'autres 
èièmenls termes végétatives non hénrotophages et kystes. Ces derniers 
seront encore plus facilement identifiés après concentration 

1.2.2, Colorations 

Les pcrasiloiogues disposent de nombreux an fi ces pour faciliter l'observation 
des noyaux d'amibes. Malheureusement,, celtes qui donnent les meilleurs résul- 
tats sonl tes plus complexes, et elles utilisent des produits posant des problè- 
mes d élimii notion, comme le chlorure mercurique (APV trichramel, D'auires, 
spécifiées dans la nomenclature ftobteau JJ, comme rhénwtoxyfîne fem que 
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Figure 2 . tnterocôû bistofyfica forme végétale ■jérotophoge. Rseucopode hyalin avant du 
déptacemEnl du parasite. ObjecüF 1 00 


Tableau 3* Nomendature concenvaïit -es différente recherche* pouvant entrer dans ie cadre du 
diagnostic parcsiralogique d'une diarrhée aiguë. 

Numéro d crdre 

Nature de l'encmûr. 

Col ah on 

0266 

Sji suies lécemmer." émises, a^c deu* nglhocfes de rorrenfiniicr 

ccirplémenloiies. si. word le cor.tete gfiocrjphûue. acniDcc que- ou bdcaiaie dj 
malade Iles nains des méhodes doivent -igursr sur b rompre rendu d's*anBis: 


0259 

Exjcrwt pcrasilabqqiie de selles emisss au bbo’alaire en we ce >c. lechetçhe 
«dEmpotariée du- forn-ii vT%étolivÈS de pfOftïïOO 'es, et d' cenrif caliafi rte J nin=s 
végétales d'amibes et/ou d'aubes paorocte pr œmifti éiedive : MIF* et/ 
üu -idir cHbrazol et/ou Fémonc^dire 

B50 

O20S 

Extcrnen pcrositalogrqiiE des se, le: émises Cu labotawt. CûlTpCftonl 1 ensemble 

des deux examens 0259 ei 0256 

B H5 

0290 

RechercHe ce Cy/ilaspan'ditvn par oc'ateca é'ecüve cl ; irrmutsd Lcresceflce, dors 
les selles fralcheinerr émises. 

BiO 

0264 

Riechefdie sur mI-? récemment émises de lar.es d'angjlfrulss par ia technique 
d exInjC-on ce floeimarn là l'initiûiive du drecletr de laboratoire, su?<Jonl les 
anécêdenb géographiques du paient;. 

B 25 


r M|F ; Mgrl h i c I □ kH octet d m q . 


ei 8 noir tblorozol, Sê révèles de roolisalion complexe peur un tabcrolo*re 
qui nbuto à utiliser qu 'occasionnellement. 

Parmi es méthodes simples, et donnant de bons résultait, il re^le la colorai On 

MIF jMerihrübfe-iode-îorniol|. 

Dons cos conditions, les éléments suivons seront retenus en Favpur du 
diagnostic : 

- noyau vésiculeux de 3 à fi pm [selon la teille de I' amibe! 1 ; 

- membrane nucléaire Fine q 1 tapissée de gro ns fins de chroma line ; 

- coryosome pelir punctiforme et centra . 

Que peuvent apparier les .mélhodes de concentration 3 

Cdle&o seront d'autan! plus Facilement mises en œuvre que b première 

étape de I analyse q l'état frais n'üLuù pas ëlè contributive. Sans s appesantir 
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ici sur les différentes méthodes utilisables (la nomenclature en impose deux), 
elles viseront principalement à détecter et à analyser des kystes. Le diagnostic 
final, dans ce cas, ne pouvant èlre qu'E histofytica ou dispar, il ne pemttttia 
qu'une orientation, la décision thérapeutique dépendant alors du contexte. 

Il est donc nécessaire de différence ces kystes de ceux des outres espèces 
d'amibes qui ne sont pas pathogènes ; kystes arrondis, de 1 2 à 14 jim 
contenant un, deux ou quatre noyaux ronds, et ayant les mêmes caractéristi- 
ques [chromatine et caryasame] que ceux des formes végétatives. 

Les examens devront toujours être répétés en cas de négativité de b recher- 
che initiale, et si les symptômes La rendent possible. Les réactivations par pur- 
gation saline n'ont pas leur place dans un contexte de diarrhée aiguë. 

La culture est une technique qui figure à ta nomenclature, et n'est que peu 
u!i isée en pratique. Sün Succès dépend de b quûntilé de parasites ensemen- 
cés, et elle n'augmente pas b sensibilité de l'examen microscopique direct. 
Son intérêt réside surtoul dans l'obtention de grandes quantités d'amibes pour 
des études complémentaires dans des laboratoires spécialisés. 


1 .2,3+ Autres méthodes de diagnostic 
1. 2+3+1. Méthodes immunologiques 

Il existe aux Ltals-Unis, différents kits commerciaux qui permettent de détecter 
les antigènes spécifiques de c frfstofyfj'co ou dispaf, par méthode immuno- 
enzymatique. 51ls apparaissent beaucoup plus sensibles que l'examen 
microscopique, ils ne renseignent en rien sur les stades du parasite présent, 
et nafcsmrrtent su i la présence de Formes hématophages. Leur place dons un 
contexte de diarrhée aiguë reste donc encore à préciser. 

1 .2+3+2. Biologie moléculaire 

C&% sont ces méthodes qui ont permis d' individualiser l'espèce E. dispor de 
F histatytica. Des- sondes d’ADN ont pu être fabriquées, capables de diffé- 
rencier les deux espèces. Ces méthodes n'ont pas, à l'heure actuelle, d'appli- 
caiion pralïque au diagnostic. De la même façon, l'amplification de 
fragments d'ADN génomique par réaction de polymérase en choïne |PCR), 
qui a pu être menée avec succès dans des conditions expérimentales, n'est 
pas standardisée et ne peut être aujourd'hui proposée en situation clinique, 

Rappelons en^in que les lechniques sérologiques recherchant des anticorps 
spécifiques, si elles sont indispensables dans le cas particulier d'amibiase 
hépatique, n'ont aucun intérêl dons les atteintes coliques. 


Une amibiase colique ne peut être affirmée que car b mise en évidence 
de larmes végétatives mobiles, hémataphages de fntermoeba h'sfa/y- 
fi£ü . 

Toutes les autres techniques permettent seulement de délecter le pré- 
sence de fnfamoeba hîstofytico ou dispar. 
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1*3. Gfardtt mtestmalh 

C'esl ie protozoaire Fe plus (raquant!,, al d'ailleurs le plus anciennement connu, 
sa description étaml contemporaine de l’in vend-on du microscope. Ce parasite 
est cosmopolite, mois son incidence dépend étroitement des conditions 
d'hygiène- Les symptômes provoqués associent classiquement diarrhée, nau- 
sées et douleurs abdominales. C'est té seul flagellé vivant dans le duodénum ; 
on bissera ici de côté la recherche por tubage duodénol. réservée a l'explo- 
ration des diarrhées chroniques que peut induire ce parasite. Lorsque l'aireinte 
s'étend à l'ntestin grêle r les fermes végétatives peuvenl se Irouver dans les 
selles, en. cas d'atteinte moins étendue., on trouvera au moins les kystes. La 
présence de l'une ou- de l'autre de ces formes, associée aux signes cliniques, 
contribue au diagnostic, même s'il existe des porteurs a symptomatiques de 
kystes. 

1*3.1. Examens sans colorations 

1*3,14* Formes végétatives mobiles [figure 2} 

Leur gronde mobilité Facilite leur repérage. Cependant, les parasites s'immo- 
bilisent très vite et l'échantillon dbil aussi être examiné 1res rapidement, le 
parasite a globalement la forme d'une cuillère, avec une dépression dans sa 
partie antérieure. Vu d'au-dessus, l'aspect évoque celui d'un cerf-volant de 1 0 
ù 20 pm sur .5 à 12 jim ; de profil, ta forme est celle d'un croissant. Il est 
mobile grâce à quatre longs flagelles qyi courent b long du parasite el se 
prolongent vers l'arrière, les noyaux sont plus difficiles à voir 

1*34.2. Kystes 

Les kystes [figure 4 J sont, la plupart du temps, Irès abondants es faciles à 
reconnaître L ovoïdes, de 12 x 8 flm en moyenne, enlourés d'une coque 
réfringente peu épaisse, On reconnaît, à l'intérieur, les flagelles qui se dispo- 
sent en S r donnanl l'impression d'une cloison interna longitudinale, et 2 à 
4 noyaux, Les méthodes de concenlralion s'avèrent plus utiles pour té dêpis- 
loge dès porteurs asymptomatiques que pour le diagnostic d'une diarrhée 
aiguë- 







Figure 3. Gïafdio intestindjj . ferme végétative. Coloration de Giemso. Grostssemenr y 100. 
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Figura 4. Gb.rJir; in^jw, 1 ^. kyste CobfU'ion de MIF Objectif 40. 

1.3.2. Après tdorartort 

(y s mêmes eolorattons que celles utilisées pour les amibes permettent de 
visualiser les noyau* et les flagelles des formes végétatives, les colorations de 
MIF ou de Boilenger donnent de bons résultats. La coloration de Giemsa est 
également utilisable. Four les kystes, h coloration ou Lugol ou au MIF peut 
lac il i 1er l'observation des structures internes. 

1.3.3. Autres méthodes 

Plusieurs fc bruants c-ropcseni des trousses permettant de mettre en évidence 
les antigènes spécifiques de Giardio fnteslfna/ïs par méthode immuno-enzy- 
matique. b intérêt de ces mélhodes mérite encore d'ëlre évolué dons le eus 
d'une parasitose, où es agents responsables sont présents er abondance et 
facilement détectés par la microscopie. 


Giai'û'ia ioteshrtaHs es' *s protozoaire e plus véquennmeni rencontré et 
le plus cosmopolite 


T .4, Cryptosporidium parvum 

Protozoaire de 1a sous-classe des coccidies, C. parvum est un parasite très 
résistant dans le milieu extérieur, JOuS forme d'aocyStes, Parasite à lû Fors des 
animaux d'élevage et de l'homme, sa transmission fécooralo est d'autant plus 
fréquente que l'environnement socio-économique est défavorable. Plus connu 
aujourd'hui carce qu'il s'est montré fréquent chez les malades atteints de sida, 
ce parasite peut êtie aussi responsabe de diarrhées chez le su^el immune*' 
compétent. A côte de la transmission semi-directe {maladie des mains sales), 
le mode de transmission principal semble être la consommation d'eau conta- 
minée. Fréquente dans les pays à faible niveau d'hygiène et, s^mble-t-il, en 
Europe de l'Est, cette contamination es! aussi possible dons les pays indus- 
trialisés, ss cocysles résista ni aux méthodes de traitement do l'eau et notam- 
ment dé chloration. L'épidémie de Milwaukee. avec ses 400 000 victimes 
en I 093, en est le lémain, 

L'intérêt qu'il y a de rechercher ce parasite est d'auto ni plus impartant à sou- 
ligner, que ce’le recherche nécessite emploi de colorations spécifiques. 
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Diarrhées c gués parasitaires 



Les signes d'appel sont exirémemen! variables, la diarrhée pouvant être pro- 
fit» au débui et quelquefois accompagnée de fièvre et de vcmissennenrs Une 
diarrhée sanglante est également possible. 

Mil. Diagnostic paras itologiq ne 

Il repose sur la mde en évidence des oocysres dons les selles /fcure 5 }. ['attenlion 
peu! être attirée, dès l'examen à fêtai frais, par la présence de nombreuses for- 
malions arrondies eu ovabires de 4 à 6 pm. En l'absence d'autre élément mor- 
phologique spécifique, elles peuvent être confondues avec de nombreux aurtnes 

S amsmes présents dans les selles Un cobra'ion spécifique est nécessaire. La 
anation de Zieh. L NE^I^a, modifiée repose sut l'addodcoob, résistance des 
oocytes qui vont apparaîtTe en reuge sur le fard vei de la conlrecob r ation au 
ver malachite, les aulres m crcoaanismes de la même Ici le apparaissent en vert. 
La sensibilité du dépistage peut être accrue par un enrichissement prédcbfe : 
méthode de Rilcnie ulilisanl le formol 6 10 %■ Le marquage des oocysfes par des 
anticorps moncclonaux fuorescenls es! égaiemenl possible. 

M.2. Autres méthodes 

De b même façon que pour les deux parodies précêdenis, des (rousses com- 
merciales permettent b mise en évidence- des artigênes spécifiques du para 
aile. Un tel choix devra se faire en mettant en aaance expérience de 
l'examinateur el le coûl de b méthode. 


Oyptospcridj'urTi esl un paras -te fréquent Ses kystes 'ésisten' à la plupart 
des méthodes de traitement de I cou de boisson Sa fréquence chez b 
su;e1 mmunoeem pètent est vraisemblablement sous-eshmée. 


1 , 5 * Cyclospora cayefanensis 

Cette Caccidie est de Connaissance plus récente, et son écologie semble proche 
de celle de C. peryum, même si l'existence d'un réservoir arimcl 'este encore à 
démontrer dans son cas. La résistance des oocystes dans le m l eu extérieur el b 
possibilité de tfonsmissioft de ce parasite par l'eau de boisson, les rapprochent 
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encore, Ubiquitaire mois largement plus fréquent en milieu tropical, ce proto- 
zoaire doil être considéré comme l'un des responsables des diarrhées du voya- 
geur, singulièrement en provenance d'Asie ou d'Amérique tropicales, 

1.5.1. Diagnostic paras itologicjije 

A l 'éral irais, les oocystes se présentent comrrie des formations arrondies de 
8 o I 0 pm Autrement dit, leur raille es? le double de celle de Cryptaspan- 
d>vm La paroi double est très réfrïngenie- et l'oocyste contient une masse cyto- 
plasmieuo constituée d'un amas de globules réfringents verdâtres (figure ôj. 
Les parasites oeuvent aussi être vus après coloration de Ziehl modifiée. La 
coloration est, dans ce cas. hétérogène et c'est leu r taille qui permet la dif- 
férencfcttion avec CryptosporidiuM. La recherche de cet agent pathogène 
peu» bénéficier d'un enrichissement préolable comme dons le cos précédent. 

1.6. /sospora be/fi 

Ces cocctaies se renctxürenr principalement dans les régions iropicates et chez 
les immunodéprimés vivant ou ayant vécu dans ces régions. Ce sont les formes 
de résistance, les oocystes, qui sont ingérées et qui libèrent dons le duodénum 
e' le è urum les sporozûïtes, qui, rapidement, vont envahir les entérocytes. La 
diarrhée. qui oeut débuter sur un mode aigu, évolue facilement vers lo chroni- 
cité on raison de l'atrophie villeuse entraînée oar les lésions celudires. 

1.6.1. Diagnostic parasitologique 

Les oocystes peuvent être recherchés à l'état frais sons coloration, avec ou sans 
enrichissement préalable, par une technique de sédîmentaiicn au formol-éther. Les 
kystes sont transparents, Incolores et avales, de 30 pm x 20 jirr en moyenne, 
entourés par une coque mince et réfringente 7J, lis contiennent une seule 
cellule orrordie qui n'occupe pas lout le volume du kyste. 

1.7. Sfrongy/ofd^s stercoralis 

Ce némiotode es? répandu dans toutes les régions tropicaes, y oornpris les 
DQM-TGM où il parasita 30 à 60 millions de personnes,. Les cas signalés 
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Figure F. hcspcrcr hem Oocyte. Étal bois. Qhjeclî* 4Û 



Figure B* Strûng'/fàdes stetaxaiis Culiie sur gélose : méthode ce Argkoki 

en Europe méridionale sont plus rares, la contamination esl Iran scuta née lors 
du contact rie la p^sau avec de la boue contaminée Les larves infestantes, 
strangy bides. gagnent la circulation ef après un cyc’e Insulaire complexe les 
adultes s' nslalenl dans ( intestin. Les œufs éclosent dans l'intestin el ce Sûnl 
des larves rhabdi rondes non infestantes qui sont éliminées dons les seules, la 
diarrhée s'accompagne fréquemment de douteurs abdominales, surtout ép - 
gastriques. dn prurit anal ou une éruption cutanée peuvent être évocateurs. 

1.7.1* Diagnostic pamsitologique 

Il esl rendu difficile à la fois par le faible nombre de larves éliminées chaque 
jour et par te caractère intermittent de cette élimination 
Il est donc nécessaire : 

d'utiliser des techniques d'enrichissement ; 

- de lépéler l'examen sur plusieurs jours, non pas consécutifs mois avec des 
ntervolîes de l'ordre d'une semaine. 

La technique d‘ enrichissement prévue par la NûrnendaJrire des actes de oie- 
l'ogte médrcai'e esl la leen nique de Baermanri qui me! à profit ■'othrarice des 
larves pour l'eau tiède. 

La technique de culture sur gélose de Arakaki permet un repérage facile des 
parasites avec une excellente senEibililé figure SJ 
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La recherche d'anticorps spécifiques, peu contributive, ne doit pas être utilisée 
pouf l'exploration d"une diarrhée aigue. 


ï.fî. Bilhariioses 

Plusieurs espèces du genre Sc/nsfosomo peirvenl être impliquées dans Iq bil- 
harziose in lésina le : 5 nraeson/ se rencontre a la fois en Afrique, en Arabie 
Saoudite ei en Amérique tropicale, S. ïntejootafum est exclusivement limité à 
r Afrique équatoriale. S. /aponicum er 5. mekongr sont exclusivement osioti- 
a Les. les symptômes accomaagnanl la diarrhée sont variables, avec la pos- 
ai ci ile d'émission de gloires, de sang, ou même d'un syndrome dysentérique. 
Lo notion de fièvre et/ou d'hyperéosinophilie dans es semaines précédentes, 
celle d'un bain en eau douce, peuvent orienter vers ce diagnostic. 

1,8 J. Diagnostic paraiitotagique 

Les troubles digestifs étant contemporains de l' élimina lion des parasites, lopt 
sera fai- pour mettre en évidence s parasite par l'examen direct. L élimination 
des œufs est intermittente, et la répétition des examens porasitalogiques est 
nécessaire. Ces œufs sont plus abondants à la superficie de la selle. La 
recherche au grossissement x 10.. permet de les repérer faciïemeni grâce à 
leur morphologie caractéristique, Les plus Fréquemment observés sont ceux de 
5. mansoni ; ce so-nl des ceufs bruns., mesurant de 1 10 à 170 pm dans leur 
grand axe, et dont lo coque porte un important éperon latéral en épine de 
rosier {figure 9/. Suivant rprientalion de l'œuf sous l'objectif, il peut être 
nécessaire Se le fa.re tourner par de pelits coups sur la lame'le pour visualiser 
cet éoeron. L'œuf contrent un miracidium, embryon cilié, 

La bioasie rectale, examen très sensible pour b recherche des œufs, ne sera 
pratiquée que si lo diarrhée se prolonge et si les recherches paras itdagiques 
classiques sont restées négatives f/igure W}, 


Le- rendement de b recherche des hüîminthes <?sl amélioré par ! o répé- 
tition des examens, qui doivent être effectués non dos plus c jte fours 
consécutifs, mais séparés pat des intervalles de plus de 48 h 
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Un contrôle porosiiologique de l' efficacité du traitement esi nécessaire ei, 
dars un cerlQin nombre de cas. une deuxième cure médicamenteuse s'avère 
ni i!e. No. js proposons, dans le tobfeau 3, une nomenclature concerna ni les 
différentes recherches pouvant entrer dans le cadre du diagnostic parasitolo- 
gique d'une diarrhée aiguë. 

Les examens paras itofogiques des selles apportées au laboratoire 
corrprenneni : 

- un examen macroscopique el microscopique direcl : hdminlhes et leurs 
neufs. prmo7ooires er leurs kystes ; 

- une recherche microscopique des Oeufs et kysles après concentration . 


2. Pour en savoir plus 


L. Strategie d'explaiar an dus diumêe: aiguës. ;a le^'e da l'Infadiotague 2000 ; 1 S : 

Corné D. Cnnpoh r. JÇ. Desoine JtVi. Khtz F. Diarrhées inleche.iseü nigr.ëi. fincyd Méd Chi' 
li: vr-iui. Peu is! Maladie* hfeclfetî&s 80C3-V-10. 2000 j 16 p. 

Gkrtvüiï XI. Ambrai» "P Kauv-ullut. teehï&pJôi uri porœadagî*, Parie Flamn-arion .Mèdscine- 
ScYsrc«. J 19&4 

C'-,i.::i:.iril ft, Ovj fri r yhly idédiM erregirig itiiuj - . Ënifirg Iritar Oï I 997 ; 3 J 
517. 

defiz F Prise er 3 chsgp ee: disrhêes aiguës. Aria Med lm Gaalroenne'ol 1999 : A : 509- 1 1 . 
O i II YR. Ai :<]m RD. C^irrÀ: . : ;¥ïftviçsw u id L-ptiSfe. Clin lnté:t Dii 1997 : 25 - 54 Û-. 5 . 

Pei -’ oi'v |C. Aid o j r-Gjido n F. CFiaLTeil C. Aribes ei liage és inlEslinejx. Paris : Caner de 
remüiio'" 3-olo'Ta ; 199® 
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hospitalisés pour diarrhée- à rotavirus à Paris : la moyenne est plus basse 
qu'au Pays-Bas, probablement parce qu'à Paris 40 % des nourrissons sont 
al loi lés, confre plus de 80% aux Pays-Bas (figures l ei 31 

les enquêtes sur l'âge des enfants hospitalises sonl absolument nécessaires. 
En effet, les vaccins futurs seront délivrés pendant les premiers mois de vie. 
Dans les pays industrialisés où la maria! ilé est faible, l'effet du vaccin sera 
jugé sur le taux, d'hospitalisation, Si une majorité -d'enfante est hospitalisée 
avanl l'âge- où la v&cci nation est complèle, on risque de sous-estimer son effi- 
cacité. 

1.1 .3. Aspects épidémiologiques 

Dans les pays en voie de développement, les infections □ rotavirus sont 
erdémo-épidémiques. En revanche, dans les pays industrialisés,, elles sont épi- 
démiques, survenant â dates fixes d'une année à l'autre. La figure 2 montre 
les pics épidémiques récents en région parisienne. Les pics sont relativement 
fixes mais peuvenl varier d'une région à 'outre, même proche. La figu.ne 3 
montre les pics groupés sur une période de 5 ans au Royaume-Uni, aux Pays- 
Bas el à Paris. L'acmé varie ds décembre à avril. 

1.1.4. Aspects cliniques 

Les infections dues à rdavirus son! généralement plus sévères que les infec- 
tions à d'autres, virus, lo fièvre est plus importante el le nombre de convul- 
sions hypetpyréNques plus élevé. Les rotavirus peuvent donner des diarrhées 
d'allure invasive chez le feune enfant. D'outre part, le rotavirus détermine 
une maladie inflammatoire importante, entraînant la montée des protéines 
de l'inflammation : tes taux de C-réactïve protéine [CRP1 et d r IL6 sont sou- 
vent élevés et le virus provoque une sécrétion d'interféron alpha dans plus 
de 72 % des. cos, 


lï.j Ifi ïïHrï l de rulavirus 



in « 


19* 


MD7 


'SK 


19» 


2GCH 


Figure 2 , isotemenls de rolovirus chez des enfonfe hospitalisés poui diarrhée conrnunuutairs à l'hôpital 
de SaintVinccntdû-Paul. 
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Figure 3> Pics épidémiques de ratavtrus à Paris, aux: Pcp^s-Bas el au PayaumeOni pendani les mêmes 
années ; dâoalqge important dans k temps. 
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1 .2* Autres virus des GEÀ infantiles 

tes études syslémahques mauquenl en raison des difficultés de mise efli pfeæ 
des resis spécifiques. Les adenovirus Isérotypes 4Û et 4l| représenteraient 3 
à 4 % des charmées infontifes, si les □ si ravi rus 5 à 7 % des causes. 

,0 place des col'civlrus esl plus difficile à déterminer. Il faut recouriï à des 
■ecnniques de réactions de polymérase en chaîne | PC R I lourdes, en raison de 
u rnuhpl dlé des souches. Les calicivirus seraîeni o l'origine de 10 à 15 % 
des aient liées de lënfanr. Leur nombre est probablement plus élevé chez le 
grand enfant el l'adulte, que chez le nourrisson de moins de 2 ans où les 
rota virus sonl h u il â dix fois plus fréquents. Les virus Norwalk et * NorwaSk- 
Likc », humains el an maux, décrits depuis 972, en font partie. 


2, Diarrhées bactériennes 


Les causes bactériennes ne peuvent être prouvées que par fa pratique de la 
coproduiras, or celle-ci n'est pas loi-jours pralîquée en pédiatrie, tant on 
con&îdi» que toutes les diarrhées aiguës de l 'enfant sonl d'origine virole. 
Elles son* donc aoti&estimées er pédiatrie, en particulier les diarrhées dues à 
Ca.mpy.'oJbacter l'eiL'.n i. cci r en grande pariie elfes guérissent spontanément, 
Les causes bactérien res r'e serani ùboidèes Ici que dons leurs corocléri cliques 
spécifiques ù l'enfant, car elfes foni l'ab]ei 0e chapiites particuliers, pour 
l'aduite 

2.1. Salmonelles 

Les diarrhées o salmonelles de l'enfant représeni&m fo deuxième couse iden- 
tifiée dans notre expérience : 10 à 12% dés diarrhées hospitalisées en 
pédiotr e. Les sa'mortelloses de l'enfant sont d'origine autochtone : 20 % des 
cas seulement surviennent au retour d'un séjour à I étranger. Elles sont presque 
exclusivement dues aux salmonelles improprement appelées mineures, en par- 
ticulier Sa.'rrfonei.b typliimurium |45 % des cos dons expérience de Saint- 
Vmccnl dc-Peul) el Sotmaneiilb enfentrdi's |2& % des cas]. 

Les diarrhées o salmonelles chez l'enfant présentent toujours un risque d'inva- 
si/té. Dans la série de Sa i ni- Vincenl-dePoul , seuls 42 % des patients ont eu 
une guérison spontanée rapide, les autres ayant dû recevoir des antibiotiques 
en raisor des signes d' invasivité {diarrhée gfonasangtante au lièvre persis- 
tante) Cela concerne aussi les cos de taxi infection alimentaire collective 
|TIAC|, ol uno hémoculture a e!é positive dons 1Û % des cas de notre série. 
La gravite du tableau clinique des salmonelloses de l'enfant est totalement 
imprévisible, aussi l' indication de I aniib olhérapie doit être portée en agence 
sur des critères uniquement! cliniques. En effet, S. typhi et parotypfe' A el B, 
qui nécessiter! toujours un traitement antibiotique, ne représentent que 2,5 % 
des cos. 

Un des ctoblcmes particuliers de la pédiatrie est la fréquence et la longueur 
du porc ce o&ymptomal que des sairronelles après un épisode aigu. Celui-ci 
dépend avant tait de l'âge : 50 % des enfants de moins de 5 ans excrètent 
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encore des salmonelles dons leus se: les 4 o à semaines après la diarrhée 
in il: ale, conîre .6 % des adultes. 

Conirairerneni à ce qui a été affirmé à partir d'un seul Inovail à la méthode- 
logis contestable, un (raitemenl antibiotique ne prolonge pas le portage. 


2*2* Shîgelles 

Elles sonl toujours à l'origine d'infections graves La morlalifè est élevée, de 
1 à 2 % en France, jusqu'à 15 % dans les épidémies du fiers monde. Les shi- 
gelfes autochtones dans les pays industrialisés sont Shigefe hoyd'i et Shigeita 
sonnei, mais les formes les plus sévères sont provoquées par S.vgeh dysen- 
fer/oe et Shigelia flexneri. 

Le tableau est très variable, a la ni de la simple diarrhée spontanément réso- 
utive au syndrome dysentérique avec choc et convulsions. Enfin, des symptô- 
mes hémolytiques ei urémiques sont possibles. H est important de ^chercher 
les shigelbs, pour les traiter d'abord, car Pa-nl-bothérap-e est nécessaire, et 
pour les déclarer ensuite, car une enquête épidémiologique s'impose. 


2.3. Esthenthia coîï 


Les colibacilles sont les principaux comnnen&Qux du tube digesriF. Cariai nés 
souches peuven' être à l'origine de diarrhées,, mois seule ta mise en évidence 
des facteurs de virulence, apanage des laboratoires de recherche, permet de 
les individualiser. Un chapitre dé cet ouvrage y est consacré, s-1 nous ne 
ferons que les citer. Leur importance réelle dans les gastro-entérites aiguës de 
l'enfant en France est mal connue car ils ne sont pus systématiquement recher 
chés. 

Eschçricbio edi entéropothogène [EŒP| o été à l'origine de diarrhées de coh 
lectiviiês importantes dans les années J 950 el i960. en particulier les séro- 
types 0 1 1 1 et 055. 

Escherichia coti cnlérotoxi rvqgône fECET! est une des couses des diairhées 
bactériennes des pays en voie de développement et de diarrhée des voya- 


geurs. 

fschenrchier co/i entéro invasif (ECEl| est génétiquement proches des shigelles 
et couse des syndromes dysentériques. 

Escbefichia colt enlérohémorrag iq ue |ECEH] a été décrite o la suite d'une épi- 
démie. et une nouvelle souche, t. edi Ol 57:H7, a été identifiée. Elle pro- 
duit une vérole* ine qui est 6 Foiigine du syndrome hémolytique et urémique 
ISHUI chez 5 à 10 % des enfants excrétant cette souche. Même si les cas 
de Si HJ sont beaucoup plus rares en Europe qu'aux États-Unis au au jripon, 
i- est indispensable d dentifier le germe et sa vérotoe- ne. D'autres types de 
Esch&ichio coii et quelques shigetes peuvent être également à l'origine de 

SHU, 


2.4. Campy/ofwcter /e/unr 

Les infections à Campylobocter sp. sont très répandues atteignant à la fois le 
jeune enfant «t l'adulte. Leur fréquence est sous-estimée, car même si une 
coproculture est pratiquée, elle n'esl souvent positive qu'a prés 4 à 5 j de 
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cjlure, ce qui n'esl pas pratiqué por lous les laboratoires. Des systèmes de 
surveillance systématique en Angleterre, dans les années 1 980, ont montré 
que C. ,te/urti était plus fréquemment isolé que les So/mone/fa (cas regroupant 
enfants et aduites|. Dans l'expérience pédiatrique de Sc nt-Vinoentae-Pau , 
I"' isole ment n'esi pas rare : quatre fais moins fréquent que les Sdmanefla, mais 
deux fois plus fréquent que les Shigciks. La fréquence est importante dans le 
tiers monde, et en parficulief le portage osympiomotique de C. /e/'iJflf y 
semble beaucoup plus habituel que dons les pays Industrialisés. 

L'' ncubulion est de 48 h. Dons ur. liers des cas, il s'agît d'une diarrhée simple 
e‘ transitoire, iêgéremenl fébrile. Dans un tiers des cas, il s'agit d'une diarrhée 
très fébrile ei prolongée, souvent sanglante, avec vomissements ét douleurs 
abdominales ; un syndrome inflammatoire avec CGP élevée n'est pas rare. 
Dans un nombre relativement important de cas, il existe une bactériémie sou- 
vert sens conséquence. La guérison est habituellement spontanée, même dans 
les fc r mes sévères. Les antibiotiques ne sont indiqués que dons les formes pro- 
longées. 


3. Traitement des diarrhées infectieuses aigues 
de l'enfant 


Une cinrrhée aiguë es f toujours potentiellement grave chez l'enfant, mais les 
variations des tableaux cliniques sont telles qu'on ne peut définir des indica- 
tions rhcraaeuliqucs applicables à tous les cas. L'analyse clinique est iras 
supérieure aux données fournies por la biologie. Aucun marqueur biologique 
ne pejf remplacer l'œil du médecin entraîné : les décisions de néhydralaiion, 
éventuellement de ira iie ment antibiotique, doivent être prises en urgence, 
a va rtf un& aggravation importante, car môme dans las pays industrialisés, lo 
mortalité eslloin d ci a négligeable. 

Les soldions do ré Hydratation par voie orale ont représenté un progrès 
considérable : elles doivent être système i quemenl utilisées chez le jeune 

enfant. Les u ntic-toriques ne sont indiqués que dans de rares cos. mais ils sont 
alors indispensables pour traiter la prolifération bactérienne à hauteur de la 
muqueuse intestine le. er lo diffusion inéluctable. Guoni ovx outres médica- 
ments antidiarrhéiques, antiseptiques ou épaississants, et surtout ralentisseurs 
du lra r is : t, iis sont mut les et souvenl dangereux chez l'enfant. 

Enfin ei su 1 tout, ! faut donner le temps à le diarrhée de guérir. Les lésions de 
la muqueuse, entraînées par les rotavirus. cause la plus fréquente des diar- 
rhées, sont importantes, Le trcnsil et l'absorption intestinale ne peuvent sa 
régjar.ser en quelques heures. Pendant la prose aiguë de réplication virale 
au niveau des entérocytes, tant va très vite et b déshydratation menace les 
soluliors de réhydrata Non orale sont indispensables au cours des 24 à 
4S premières heures. Ensuite, vient la phase de cicotrisalion de la muqueuse. 
Lu réalimen lotion progressive esi alors la principale préoccupation. Il fout plu- 
sieurs jours a va r i que le transi I ne sait régularisé. 
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B... Florian, 11 mors Diarrhée à rotavïrus 


Ma mEq/l 



4, Réhyzrctalicn par Mie craie chez un entart hvpemotréniiqLe (■hôpital de SairfrVincentdePaiil). 


Enfin ei surtout, il faut longuement expliquer aux parents et aux infirmières 
combien ï| est importa ni de respecter, dans les 580, L'équilibre entre glucose 
et sodium. C'esl pourquoi il foui bien veiller b ne pos mèlonaeï Les $RO à 
l'alimentation. Au cas où il existera il des problèmes d accepta oiliié, on peut 
en édulcore: le goût avec des peiîtes quantités de sirop, mais on ne doit 
jamais les mélanger à des jus de Eru ils au à des sodas, ce qui changera il 
considérablement la concentration et équilibre osmolaires. 

Au lotal, chez le aune enfant, taules les Formes de diarrhée doivent bénéficier 
d'une lemaiive de troi rement par les 5RO Les échecs., vomissemenis incoerci- 
bles, diarrhée profuse avec déshydratation nécessitant une perfusion, lésions 
buccales gênanl l'oiimenlotion, son I finalement assez fores, 

3 J. Antibiotiques 

Les antibiotiques ne sont indiqués, à titre systématique au cours des diarrhées 
büdêfieTines, quéfi cos de shigdlase et de diarrhées accompagnant une 
fièvre typhoïde. A ces recommandations émises par l'OMS et universellement 
acceptées, i faut ajouter pour I enfant les formes graves dte salmonelloses, à 
vrai dire rares en regaid du g*ond nombre de diarrhées bénignes à sclmo- 
nelles. La grande majarilé des épisodes diarrhéiques dus à des bactéries 
entèropaihogènes guéiissenl spontanément. Mots, dans les formes graves, 
| J ciniibiaihétap'e doit être appliquée sans retard. 

3*3. K Salmonelloses 

L'immense majorité des salmonelloses digestives de entant sont bénignes. 
Seule b fièvre typhoïde (due à -Sb/mane/fa typh/, Salmonella poratyphi A, & 


Cnez l'eniarl 


ou C! r equieil systématiquement lt traitement ontlbiotiqje. 1 V 1 . 0 is elfe est 
exceptionnelle chez l'enfant avant age de 3 ans, et tout© la difficulté tient 
aux nombreuses infections, sues aux salmonelles non typhoïdiques oü peuvent 
èlr© létales chez l'enfant et le vieillard- 

Les sept cèmies à solmone les sont une indication à lo mise sous antibiotique. 
Cependcnr, la notion ae graviié doit être nuancée. En effet, les bactériémies 
à sclmonelles sont fréquentes au cours des d.arrhées à salmonelles, y compris 
dans es cas de guérison spontanée. Une partie des bactériémies positives à 
solmone' les surviennent chez des enfouis ayant ur épisode d'orrhèique fébriie 
bref et spontanément résotutih Cependant, l'assaciohon d'jne hémoculture 
positive avec une fièvre el une diarrhée glaire-sanglante de y à l'évidence, 
entraîner ocminis'ra’ion d'or tic iofiques. 

Les antibiotiques les plus utilisés dans les salmonelloses cm d abord été les 
phemedés. Le çotrimoMzole a sauven* été praaosé, mais son utiliré reste 
faible dans les sa monelloses graves. Peur des 'oisons de toxicité hématolo- 
gique, on a tendance à privilégier les bêtalactamines. Oies ont jne faide 
pénétra lion intracellulaire. E'Ies vont donc être actives pendant fa phase de 
dissémination el amener à b guérison de l'épisode infectieux aigu. En revan- 
che, elles ne peuvent pas atteindre tous les foyers infrocellulcires. C'est l'expi- 
cction des rechutes ce a fièvre typhoïde mefaré un traitement bien connu it. 
Le traitement fe plus eff.cace des salmonelloses de adulte sont les fboroqu-i- 
nolones, qui combinent à une remarquable activité sur les salmonelles, une 
forte pênéiraiion intracellulaire. Cependant., elfes ne peuveni pas être 
employées er première intention on pédiatrie, pour des raisons de loxic'fé 
ar'icu faire pc'emielle chez 1er fa rit. 

3 .3. 1.1. Gastro-ententes aiguës à salmonelles 

Les gastro-entérites aiguës à salmonelles ne requièrent aucun t r a Moment anti- 
biotique s eles sont brèves et rapidement résolutives. Quand la di cubée o 
so wonelles se prolonge au-delà de 4 j, même sans fièvre, le Traitement anti- 
biotique es- cependant utile et contribue à raccourcir b durée de la d tannée. 
La seule indication au traitement systématique concerne le jeure nourri ssor au- 
dessous de loge de 6 mois, où e risque de bactériémie esi important ovec 
possibilité de localisations secondaires (méningites . 

3 .3. 1.2. Salmonelloses sévères 

Las sa irons! bses sévères avec signes d" invasivité (diarrhée sanglante et ara- 
bise. fièvre per.s slanie. atteinte de l'état général} imposent un traitemen' enti- 
bioliqL©. Il esl noLuteol de débute- poi une céphûbüüorine dû 3 |: gércraiion. 
injectable (type -ceffrioxonel. oour un traitement de 3 à 5 j 
Lgs tuoroquinebnes seren 1 prescrites en cas d'échec clirique de Ib ce+- 
h taxons, et famcis er. première inleniiopi. 

3.3.2. Shigelloses 

Les dysenteries bacillaires sont un problème majeur de samé publique, parri 
culiérenent chez enfant Elles sont causées par Shigçlh spû. et E cou 
enrêra-invosits (nés p r oches des shigelles, dont ils possèdent es gènes de v-ru- 
lence el son r responsables de nombreuses diarrhées dons les pays dévelop- 
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pèô \2 à 5 % des diarrhées bactériennes en Europe occidentale!. La mortalité 
est élevée dans le tiers monde,, mais loin detre négligeable en Occident. Le 
tableau c. inique est variable, allant des diarrhées aqueuses guérissanl spon- 
tanément aux dysenteries aiguës glairosangfantes avec choc "toxique 
Les résidences- bactériennes sant venues compliquer de façon importa nie les 
indications de l'aniibioihérapie. Cela no concerne pas seulemeni le lier* 
monde . mais également les pays développés : S. sauner, responsable de 
l 'épidémie de élé ' 99ô ô Poe s, était résistante d l'amoxicilline et aux phè- 
n calés. En Afrique ei en Asie, les résistances augmentent considérablement, 
le traitement de première intention par l 'ampicilline (100 mg-kg -1 -! -1 ) au le 
cofrimoxazde |50 mg-kg" 1 - j 1 1, conseillé par l'OMS, est peu efficace en 
raison de ces rés stances. Les fluoroqutaolûnes [ciprafloxacine 2Û m g /Il 
représenter! le traitemeni le plus efficace. 


3.4 Autres médicaments 

Des médicaments non absorbés, qui persistent dans Ig umière intestinale, sont 
souvent piesonis au cours des diarrhées aiguës. Le bismuth est interdit en 
banco, mais les silicates |atîapulcjite olf diosmeciite) sont assez souveni utili- 
sés, L'OMS déconseille leur utilisal.on dans les diarrhées aiguës de l'enfant. 
D'une façon générale, les silicates caniribueni à réduire le nombre de selles 
car jour et b durée -des selles liquider- Ils n'onl pas d'action sur le phéno- 
mène sécétoire. Il s'agit donc de médicaments purement symptomatiques, 
agisse ni sur aspect des selles et non sui b diarrhée elle-même. Ce sont des 
médicaments de confort. Quant au racécodolril, inhibiteur de l'en kêphal incise 
et aoii sécrétoire, son action pourrait être iméressanie, mais on manque de 
données, sur son innocuité, le premier essai contrôlé avait montré un iléus 
importent sur une centaine a enfants traités. 

.os raleniisscurs du transi I peuvent être dangereux, lin effei, un iléus transitoire 
es? possible, avec septicémie d'origine digestive, et des décès ont été décrits 
chez le jeur-e nourrisson, souvent dus à des surdosages. Pour cette raison, le 
bpérarnide n'est pas autorisé chez le nourrisson de moins de 2 ans. et on 
doit respecter cehe interdiction. 

Chez l 'enfant de plus de ? ans, le problème principal est celui de l' automé- 
dication familiale. Les rolentisscurs du inansil 1er en particulier le bpéramidef 
apportent chez l'adulte un confort réel en diminuant le nombre d& selles. La 
répétition des prises, chez l'en Font entre 2 el 10 ans, risque dentraîfier une 
somnolence et des iléus, le bpérarnide est oonireifidiqué en cas de diarrhée 
bactérienne |r sque de pu II u lotion microbienne au cours de l'ilêusf. Dons les 
outres cas. il est dificle d'obtenir des la mi les qu'elles se imitent à une Ou 
deux doses quotidiennes II esl donc préféra bfa de s'abstenir. 
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4. Pour en savoir plus 

&cn J 3 , f:pmmrr C. Àho S, Polh.;:r P. Krdili F G nrd P gsnatypina cr rünavms slrairs diaulafing 
in Frorce a - , ;--ee- P , s3 r tjgricd : desci§on of G9 yrd Ff$; stairtê Qfl ItfA ■i^n^nfif;?. P r * 
AZA U Gojp. J G r Mctofctol 500C' ; 30 : 1681 -J. 

ESPGAN Wafeg Gojp. Reconn-enda'lans for aurnpcsilion cf oral rsbydiatûtafi sûtearti foi 
ns- childrs r ol Eurcps. j Psdialr Gcitrœ" , ie , ol NuIt 1992 ; ’ J : 1 13-5. 

G«r<M \i. A.i nt4 V Ls.ii q.i rolnnes an pêdicïlrle. A.-ch Ped 1995 ; 2 iGQ-1 1. 

Goss PI. Kilgore Pi,. Holrr<in SC. el ol The n' fera* MS dinrheo in ihs United- 

Slc-es : ïjfv-sillorce and estimâtes af sisease bL-'den. J Infect Dis 199$ : \7A l&uûpl l[ SS- 

SI I. 

Oigonis^-irn rnCndiafe de b :: ilr>. Ustty** rulirrritfl ifc> rilédi::i m^i ilf. L’brlf. S lïttilsrï’S'i’ des 
diai'hô» oigjûs sc 'rjnbm Gcnùwcr : OMS Ed , 1992 1 vi> 
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Tableau 1. Répartition des foyers de Tiac déclarés aux Ddass ou oux DSV, selon l ogent 
responsable |FronCe.. 1993-1998] 


Ageniï idenihés 

1993 

1994 

1995 

199â 

■997 

1990 

Membre 

Pcurcenvjge 

SpW veVg 

200 

267 

185 

162 

201 

267 

1202 

45 

GtaiiràdKjrrc peffarçgBfts 

32 

29 

10 

15 

13 

10 

117 

4 

S^qpèybCOcCiH nu-Hu 

37 

60 

32 

34 

32 

48 

243 

9 

Boa il us ceteus 

: 

4 

2 

2 

I 

7 

19 

0,5 

S-hicrtitr 

6 

6 

0 

3 

3 

4 

22 

1 

Histamine 

12 

■B 

5 

9 

4 

13 

51 

2 

Autçs agents 

6 

18 

J 

4 

11 

là 

59 

2 

^otal 

296 

392 

238 

229 

265 

373 

1793 

63 

non i^entiFçs 

n 

141 

152 

104 

212 

287 

1040 

, 37 

Tard 

368 

533 

390 

413 

477 

660 

2341 

100 


Les aliments en, cause diffèrent suivant l'espèce bactérienne. Les staphylocoques 
ss multiplient surtout dans les charcuteries,, le-5 produits à base d'œufs ou de la il, 
et les plats cuisinés, b contamination, souvent d'origine humoine, résultant d'une 
fouie d'hygiène. B., cereus est une bactérie sporulée présente dons b terre, les 
fruits et es légumes. Le syndrome émétique survient sauvent après cor sommation 
de ris réchauffé : c'est ié classique * syndr-ûme du restaurant chinois ». 

fl. cefeus peut aussi produire une entérotoxine thermosensible qui est détruite 
par un chauffage à 56 pendant 5 min. Cette toxine, qui provoque un syn- 
drome diarrhéique, 12 à 18 h oprès le repas ccnlûmimcinl, est élaborée in 
vivo, Elle peut être préformée dons l'dimeni et entraîner une Tiac, si celui-ci 
est consommé sons chauffage préalable. 

1*2* Infection 

La pgl Motion bactérienne dans un aliment p^ui aboutir à l 'ingestion dure 
quantité de germes entéropothogènes suffisante pour déborder les capacités 
désinfectantes de la barrière gastrique, une faible proportion de ces bactéries 
parvenant à coloniser la muqueuse intestinale. I existe un seuil quantitatif 
défini par la dose minimale infectante ou, de façon plus précise, par lo dose 
infectieuse 50% [DI50), 'variable suivant b virulence de b baclérie et l'effi- 
cacité des défenses de l'hole. 

Les symplômes de gasiro-entérite aiguë apparaissent après 1 2 à 48 h d' incu- 
bation, et régressent spontanément en 2 à 5 . Ils résultent de différents méca- 
nismes phystopolhobglques, détaillés dans un suite chapitre de cet ouvrage : 
essentiellement l'invasion de b muqueuse et l ébboralroni d r une toxine in vivo, 

1.2.1. Iiivaiiart de la muqueuse intestinale 

Ce mécanisme est en cause daw les Tioc à Sdmoridfe enterrca, à Sihige/ta, 
a certains pathovors d'Ëscfwiflohlct cali , à jejuni et à VWsi'.n ja 
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m^oçoîiticQ. Loi sdmonelbifâs repi éss nie m la première cause dè Tia.:: 
[71 % des foyers. déclarés en France «lire 1993 g - 199 G dent lesquels 
l'agent a été idfenrifié|. Les shigellcses sont plus rares (1 % 1 , et les auires 
agente entéfoinvasifs @xce$î f ic-nnel binent 'demi fiés \tobhoij î| 

Deux sércvnrs de S, enten'ca arrivent large ment en tête des âge ms -esponsa 
blés de T'oc depuis près de 1-5 ans : 5. enterifîdls |6Û *) et 5 î-/phi mwfitern 
|16 «). De r ombreux alimente peuvenl être impliqués (œufs. vole i! les, v.un- 
des, la t. fru:te de mer). Les alimente à base d'œufs son 1 en ccuse dans 61 % 
des cas. ce'te prédominance étant iée à la diffusion mondiale de S. enteri- 
tiàia dans les élevages de fX^ulets. 

Les Shigei'b sont capables de provoquer une enrêrocoli-e aicLë après .nges- 
hon d un irès bible inoculum baclérier. La phase de mufti o ioaliar préalable 
e* vivo n'est donc pas indisoensable a leur transmission, lc contamination 
superficielle d'un alimenr par ce l'eoL souillée ou par a es mains sales pouvarr 
suffi re. 

C. l'ei’uTii □ aussi une DI50 peu élevée, de Tordre de 100 badéiies. Il est 
surtout rransn-.ls par les produits laitiers e J 'es volailles 

V, gplgfoc.oSticn se distinguo par so propriété do se mufliplîer à +4 °C, el » 
Ircuwe favorisée par l'utilisation delà chaîne du froid. Les aliments contaminés 
sont surtout d origine animai (laü fit ses dérivés, volailles, viandes, abats). 


1.1.2. Élaboration d'uns toxine in vivo 

La toxinogenèsa in vivo esi un mécanisme lié à la sporulation dans le cas cte 
C/csf/rdiu.m perfringens, a la germination des spores dans le cos de fl. cetëus 
el a la colonisation de l'épi thébum intestinal! pou? certains t. cedi el 'è'bnana- 
ceae. 

les Fine à C. per/rtngens représentent 6,5 % des foyers déclarés en France 
enl’e 1993 el ' 998. dans lesquels agent a éié demi fié ; les oui i es agente 
en léi oiaxi nagênes sa ni exceptionnellement rapportés ftobtecru J). C. pemte- 
gçn$ as! ura bactérie anaérobie stricte, sporulée, qui pem contaminer ce 
nombreux aliments, en particulier les viandes ; b germination des spores el 
b praduciian d'eniérotaxine sorti favorisées par le mai mien prolongé à tenr- 
pératura ambionlc de l'aliment, après sa caisson. Les symplômcs apparoissenl 
après une période d'incubation moyenne de à a 2d h, el régressent rapide- 
menl en quelques heures. 

tes £ colf Gnterc'QX:nogcnes, transmis par l'eoü non potable ou par des ai- 
mente contaminés par l'eoü ou les mains sales, représentent In première cause 
de diarrhée des voyageurs Ils sont toutefois moins souvent incriminés dons les 
épisodes de Fiac que les E. coii entérohémor rog iq ues (sérotype 0:157), qui 
sont principalement transmis par b vienne contaminée ou par le lait cru. Les 
autres painolypes, tels que les £ co/f enléropa thogènes, son' plus raremeni 
identifiés. 

Parmi les Vib/ionoceae, le vibrion cholérique peut provoquer des bouffées 
épidémiques meurtrières, mais il est rarement o l'origine d'accicents collectifs 
d'origine alimentaire. En revanche, yïbrïo poroinoemo/ytreus, ironsmis par con- 
sommation de poissons ou de fruits de mer, est un des principaux agents de 
Tioc au Japon el dans les pays trop ceux. 
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2. Comment reconnaître une Tiac ? 

Lô diagnostic de Tiûc esl év déni lorsque plusieurs personnes ayant partagé 
le iTïêrïrH repos sam subitement atteintes de troubles digestifs, quelques heures 

E lus tard. Quand la règle des trois uni lés du théâtre classique est respectée : 

! temps Isi-Tighonêiié des cos|, le lieu (focolïsoiion des cos] et 'action {même 
symptomatologie) . la relation de cause à effet est vite établie. Mais ce d'est 
pas Ioujôu's aussi simple : b survenue des COS peut s etalêr dans le temps, 
lorsque b période d incubation est longue ou que ta contamination n'est pas 
unique, mats répétée. Ils peuvent aussi se disperser dons l 'espace lorsqu'il 
s'agit, par exemple, des clients d'un restaurant ou que l'aliment contaminé est 
distribué par une chaîne de supermarchés. Enfin, l'origine alimentaire de 
l'accident n'est pas toujours évoquée, surtout lorsque la sympiamoiobqie est 
exiradigeslive. 

Dons plus de VO % des cos, il s'agit en effet d'une gastro-entérite aigu®, asso- 
cia ni de façon variable un malaise général avec nausées, crampes épigas- 
triques, vomissements,, diarrhée, Fièvre, hypotension. Il existe des formes 
sévères avec déshydratation, plus souvent observées chez le nourrisson ou 
chez les personnes âgées, et pouvant fléoesifter y ne hospitalisation. 

Plus rares, mais plus préoccupants des symptômes neurologiques peuvent 
ë'ne révélateurs d'un botulisme ou d'une listériose neuroméningée. En revan- 
che, les manifestations vasomotrices, par intoxication histamFnîque après 
cor-sommotian de certains poissons appartenant à la famille des 5combrfobe 
fthon r germon, bonite, maquereau], sont spectaculaires mais iyûaO&S, et 
aènéralemeir sans gravité. Enfin, il faut savoir évoquer une origine alimentaire 
devant une épidémie brutale d'angines aiguës slreptococciq ues survenanl 
dans une collectivité. Il fout aussi penser, dans certaines collectivités ou dans 
certa -îes conditions particulières, à un phénomène psychogénique de masse, 
lorsque les symplônnes sont essentiellement subjectifs et qt on ne peut mettre 
en cv'dence aucun frouble orgonique patent. 
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3. Pourquoi faire une enquête ? 

Une Tiac n'esf jamais le fruit du hasard. Qu elle survienne après un modeste 
repas, de famille au apres un banquet somptueux, qu'elle perturbe la vie d tarte 
collectivité en restauration scolaire ou d'entreprise, elle résulte toujours d'une 
succession d erreurs ou de lacunes qu'il fout rapidement déceler tout ou long 
de la chaîne do préparation ou de distribution des aliments. La correction 
immédiate des anomalies détectées est le seul moyen de prévenir efficace 
ment les récidives.. 

Événement înohertau, brute L souvent dramatique et parfois catastrophique, 
une Tiac peut, par son ampleur, saturer temporairement les capacités des ser- 
vices sanitaires et générer des coûts élevés de prise en charge. De plus, une 
moyenne de sept décès par an en Fronce es) imputable aux ’iac. C'est donc 
un risque inacceptable pour lo collectivité. 
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Les médecins nspedeur's de Sa nié publique des Odass, et les vétérina -es ins- 
pecteurs des. DSV sons responsables de enquête épidémiologique et vétéri- 
naire, destinée à identifiai les d imenrs responsables et lûus les fadeurs, ayant 
contribué à la survenue de l'accident, afin de mettre en place des mesures 
préven ! ves . 

C'esl pourquoi toute fiac doit faire l ob es d'une déclaration à autorité sani- 
taire déooiiemeniçile [Ddoss ou DSV). Cette déclarât, or* est obligatoire : 
« ü une part pouir tout docleur en médecine qui en a constaté l'existence, 
d' autre pari, pour le principal occupant chef de fanftilfe ou d'étoblissemeni. 
des locaux où se Neuve le malade *„ 


4. Comment mener l'enquête ? 

C'est une véritable enquête policière. Les indices à relever son! cliniques, 
microbiobgiqueSi hygiéniques et culinaires. If bul suivre une méthodologie 
rigoureuse, tout en faisant preuve d’intuition. If ne foui pas méconnaître Tes 
inlérëlÊ parfois très importants qui sont en jeu, ei être capable de résister à 
do bries pressions. Dons les collectivités, il foui calmer et rassurer les poiients 
et leui entourage, lorsque afflux de malades provoque un c mat d'affolement 
propice ou* rumeurs alarmistes et aux décisions inappropriées. Enfin, il ne 
but pas perdre de temps pour- effectuer les interrogatoires, indifférence suc- 
cédant rapidement à l'angoisse che* les victimes rétablies qui écnoppeni à 
l'enquêteur ou s'empressent d'oublier les mets consommés. 

Le but de enquête esi d'apparier une réponse à chacune des quaise ques- 
tions su vantes : 

- Qui esi le coupable ? En d'outrés termes, quel est logent infeci?eux respon- 
sable de ici li oc 2 

- Quel est l@ receleur ? Parmi tous les aliments solides chi liquides consommés 
dans les 72 h précédentes, quel esi celui qui recebit la toxine ou la dose 
microbienne infectante ? 

- Quels sont les complices actifs ? Comment le pathogène o-i-il pu con lami- 
ner aliment ? 

- Quels sont les complices passifs ? CotrmenS le pathogène a-i-il pu se mul- 
tiplier dans rolimeni ? 

4.1 « Recueil d'înfonmarïons générales 

Ce sont les données de base nécesso-nes pour toute enquête épidémiologi- 
que. relatives : 

- aux personnes ; qui est pitemi ? (membres d'une b mille, c enfs d im restau- 
rant, mabdes d'un hôpital, etc .] ; quelle esi b gravité des cas s | nombre 
d' hospitalisations, de décès] ; 

- à I espace : quelle est l'ampleur du phénomène ? (école, quartier, région, 
etc.) ; 

- au temps les cas sont-ils concomitants ou dispersés ? I jours, semaines). 
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Figura 3> Cou'be épidémique dure Tiac à bc fient hic 1 cofi eniércpalhcgène. 


Une hémoculture esl licite en cas de fièvre élevée. D'autre prélèvonnenls peu- 
vêtit èhe nécessaires s'il existe des manifesta lions extradigesMves. 

lorsque des aliments peuvent être transmis au laboratoire, qu'il s'agisse de 
restes de repos familiaux ou de repas (émoi ns réglementa iremeni conservés 
à +4 °C pendant' 72 h en restau ration collective deux types d'examens peu- 
ver i SNe effectués : soil un contrôle de fa qualité microbiologique des ali' 
mente, soit une recherche directe d'un agent pa - hpgén& eu dune toxine 
préformée. Dons le premier cas, il s'agii d’examens standardisés, réalisables 
sur différents échantillons alimentaires, dont les résultats permettront de |uger 
de la qualité globale de la chaîne alimentaire. En revanche, la recherche 
directe de l’agent responsable de la Tiac n'est renr-nble que lorsque l'a irr-ent 
en cause a été identifié el lorsqu'on sait ce qu'on cherche î celte analyse bac- 
tériologique doit donc tou ours être orientée avec les données cliniques décri- 
tes au chapitre précédent. Les critères bactériologiques permettant de 
déterminer l'origine d'une 7 tac sent d'autan! plus puissants que le même agent 
pathogène ou la même toxine sont détectés chez les patients ei dons l'a iment 
suspect (tabieaü 3}. 

LLdeniificalion de l'agent infectieux est plus ou moins focile suivant le germe 
en cause. La connaissance de Taliment vecteur permet d'orienter le diogno-jric 
bactériologique {iabteao 4\. Recherchées de façon systématique dans tous fes 
protocoles de coproduit u re. les salmonelles sont facilement délectées et iden- 
tifiées, d'où une certaine surestimation par rapport à d’autres enlé'opaihogè- 
r'es de cféterminûttoo plus dé cote. En contrepartie, le rôle des différente 
paihaiypes d'E. co'i ou des toxines bactériennes préformées esi iargement 
sous-estimé. 
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Tableau 3, Cri'êies micrabidogieiues d'imputabilité 


Critères Vql«ir 

Isolement du nèr» agent pcitqgïre chez ditlê'eflis rrcladet ++ 

Iwleiïient dj même ogen ocrhogêrye chez les ircoces & dans loliirer- suspect 4+4 
IsiÿeTeil- d ure quanti té-wuil dageil pc+sagëre -dans I aliirar 1, a.spsc? 4 

Détetflon d une hâtif* produire per I egerr paihcgéte chez les ovabdes, ++ 

Celeron c une ficaire D'cdi'e per ! oger: pginogène dom : d neil suspect 4 


Tableau 4* Aliineiis vecteurs et doses minimales infectantes (DMï] des prneipoux 
agents de taxi infections diment-aires, 


Ganrc- et espèce 

A^irr-enls 

DM1 

SoLuorrefe entenca 

'«'iardss, Cfttt 

104 107g 

Sophy.'jcoar.'S oj'ei.i 

P'èK OlionS cuisirée: 

itr/s 

CJoshdium pei/sKjefti 

Viandes 

ICP/g 

Lü-'erp rrcYrcytOÿSres 

Fromage;, chorcutfies 

10 3 à 1 OVg 

Badfus cereifl 

?iz égkres, viandes 

io*/a 

fseterien - coh 0 1 57 

Viandes, bit au 

< Wg 

Sfogeto spp 

rai. ef Hivers aliment 

c 10/g 

Cairp/bdcder ie, un 

SOL. .doilbs 

Itf à 107g 

Veiimiü wiisfocfllLiüa 

Viandes ’.aa'c . vdallftl 

S 


4.4. Enquête alimentaire 

L'enquête de cas-témoin {tableau .5.1 est le seul moyen d'identifier rapidement 
l'oliment responsable de b Tioc r Elle doil ëtie mise en œuvre systématique- 
ment lorsque l'accident surviert dans la communauté [quartier, vil’e, région}, 
eu dons une collectivité. 

La Fiche individuelle utilisée pour l'enquête clinique sed également à relever 
les lieux des repos pris dons les 72 h précèdent le début des symptômes, et 
In nature des aliments consommés. Lo quaiité des résultats dépend de l'exac- 
titude et de la précision des réponses. C’est pourquoi le questionnaire dont 
être administré afécocemenl., afin de limiter ou ton! que possible confusions et 
oublis. 

I fout interroger un nombre équivalent de malades et de témoins. CehQ exi- 
gence peut êire difficile à satisfaire lorsque le laux d'ohoque d'une Tiac dons 
une collée 1 vite est liés élevé [manque de fêmoinsl. ou très faible [irorsque de 
cas|. Dons cetre dernière éventualité, on peut recruier plusieurs témoins par 
cas, afin d'augmenter b puissance des tests statistiques. Le choix des témoins 
nbil porter sur des individus non malades, ayant été exposés aux mémos ris- 
ques alimentaires que les persorres oNeinles : convives d'un même repas, 
clients d'un même restaurant, ou d'un même supermarché, etc. 
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2r Calcul des taux d'attaque ipétifiques par aliment 

Chez tes (?n.3û^ Icvtm ccmcnrot-i o/a k 

Chflz Isï rcfrfltpüEPi |n cymnl pai cor imin= b / b + c 


Lo définition des ccs doit ê-re affinée sur des critères cliniques, spatiaux et 
temporels. On letiend'n. par exemple, - resut ers s de diarrhée avec douleurs 
abdominales survenu per mi les élèves du collège X entre le 15 el le 10 octo- 
bre inclus *. les malades qui ne tèpondeni pas. s^ictèmen 1 6 lo définition choi- 
sie doivent être exclus, de I analyse. 

Celle-ci consiste en une comparaison, aliment par aliment, des ^cïux d'a'taque 
spécifiques chez les ndividus qui l'aflil cor sommé, el chez ceux qui ne l'ont 
pas consommé /tableau âl Lorsqu'une différence significative esi mise en évi- 
dence par le lest au Chï^, il foui calculer l'odcfe (QfiQ |QR) et son inlervalle 
de con - once (iCf à 95 % : l'OR le p.us élevé, avec un IC exclue ni b valeur 
1, désigne l'ali ment ayant la plus forte probabilité a être- lo source ce conia- 
m inali on. D’ajtres reste statistiques peuvent être nécessaires, tels que les ana- 
lyses mute variées | régression logistique conditionnelle) permettant c analyser 
.simultanément plusieurs facteurs de risque et de s' affranchir des facteurs de 
confusion. Différents logiciels pomncltonr de réaliser ces analyses en quelques 
mifiu'es seulement. 

A ce stade de l'investigasiori, expertise bactériologique des repas-tèmoim 
peut apporter la confirmation en ideniifranl l'ogeni pathogène ou sa toxine 
dans l'aliment suspeclé. Mois il ne faut pas en rester la et déterminer la 
source de cette contamination. Elle peut être d'origine e! justifier des mesures 
correctives au stade de production : c'est en général le mécanisme en cause 
paur Sd/roone/ta entérinais |üguIs, volai lîes|, Cfosfridium pedrj'ngems |viande de 
boucha rio), ou BocjJIus eeretjs (fruils, légumes). Lo çûiitorrinolion peul aussi 
être accidentelle, sur un maillon quelconque de la chaîne alimentaire : c'est 
hypothèse la plus probable en cas de Tioc à Siaphylococcus aur&us, à Shr 
gd ta ou à Sirepittoccvs pyogènes, bactéries d'angine humaine dont . iden- 
tification doit orienter les recherches vers I existence d'un porteur de germes. 
Il faut y penser aussi avec fes bâclé*' es d'origine animale, comme 5almonef.tr 
entenoa. oui peuvent contaminer des instruments (hachoirs à viande, planches 
à découper), ou des surfaces de travail, 

La dernière étape de enquête doit déterminer comment un inoculum infec 
lieux, initialement minime, a pu engendrer une pulllubiion bactérien re dans 


173 



Copyrighted mater! al 


I 





Diarrhées ir'edieuses aiguës 


. i ment, permeltanl de produire des quantités de îûxine, ou d'atteindre un 
quantum infectieux suffisant pour déclencher lo Tioc Pour cela, il est néces- 
saire de reconstituer chaque étape de préparation de I :j liment en cause afin 
d'identifier toute ruplure de liaison chaude ou de liaison froide, tout délai 
excessif orécèdant la consomma' on de l'aliment et toute foute de manipula- 
tion. 

4.5. Gétlürûrion 

Les Tiac sont des affections à déclaration obligataire |décre1 n° 86-770 du 
1 0 juin 1686, Journal Officiel du 1 à juin 1986! sous le 12 Au formubîre 
de déclaration, est joint un rapport d 'investigation délai lté, au terme duquel 
Èe rédacteur effectue là sy.nhèse des données, émet des hypothèses ou des 
certiiudes quant à l'onciire de b contamination, et décrit les mesures préven- 
ues mi se j en œuvre 

Beaucoup d effets restent à accomplir pour réduire le tau* de sous-décbfa- 
fion Tiac, nota rr> ment en milieu familial, et pour appliquer de façon rigou- 
reuse et systématique les recommandations spécifiques pour leur prévention 
en restauration collective. 
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5. Conclusion 


Les ri oc sont des accidents fréquents dans lis pays développés, redoutables 
par leurs conséquences sanitaires et économiques. Elfes résultent générale- 
ment de deux mécanismes consécutifs 1 b contamination d'un alimeni par des 
bactéries el leur pullulation oboulissanl à l'élabaralion d'une loxine ou à la 
constitution d'un inaculum infectieux. Ces deux événement;, sont rendus possi- 
ble?. grâce 6 des routes d'hygiène commises au long de la chaîne alimen- 
taire. 

Tout épisode de Tiac nécessite une enquête pour identifier l'agent nfeclieux, 

I aliment ayant servi de vecteur, le mode de contamination de I ulïmeni et les 
fadeurs ayanl favorisé la pullulation-, afin de prendre des mesures efficaces 
pour prévenir les récidives. Cette enquêté multidisciplinaire, à la fois clinique, 
microbiûiogiqg# et alimente ire, peut être difficile, les Tiac rV étant pas toutes 
d expression digestive, et I agent responsable r étant pas toujours une salmo' 
nelle. Il faut b mettre en asuvre te plus tâl possible. 

Qu elles surviennent en restauration collective au en restauration familiale, la 
déclamation des ac aux Ddass ou aux DSV esl obligatoire. 
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6. Pour en savoir plus 
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compensation oroL outre sa simplicité el son moindre- oo0l„ est qu'il n 'existe 
aucun risque de surcharge-, Fractionnés en pelftes, quantités, jusqu'à 5 L peur 
vent être appariés quotidiennement chez l'adulte. 

Contrairement à ce qui est souvenl écrit, la réhydralalior par voie Orale doil 
toujours être tentée clans un premier temps, même en présence de vomisse- 
ments,. cor ils cèdent le plus souvent après absorption de solutés, On arrête 

10 min après choque vomissement et on reprend plus lentement. 

À ce stade, la surveillance de b réhydratatlofi passe par l'amélioration des 
signes cliniques et b reprise du poids. On ne doit pas. s'attendre à observer 
de diminution de b diarrhée |en volume ou durée], mais on peut juger de b 
bonne adaptation * apport/ pertes *„ par l'obtention d'urines diluées -Ida ires) 
toutes les 4 h. 

1.1. 1.1. Solutions de réhydratât! on orale 

On dispose de solutions de réhydrataNon orale (SRO|, distribuées oar l'Oiga- 
ni&otian mondiale de b sonré [OMS] et l'Unicef, sous forme de sachets à 
d'Iuer dons I L d'eau poloble. Ils contiennent environ ôQ mEq/l de sodium. 
A début, an prépare des solutions de remplacement, à condition d'avoir une 
pharmacie sommaire, sinon on opte pour la solution * maison *, à base de 
produits pris « o la cuisine 1 [tableau i}. Si l'on m'est pas sûr de ta prove- 
nance de l'eau, il est préférable de la foire bouillir et refroidir juste avant 
emploi l'importons est de bien respecter les Quantités relatives de glucose et 
de sodium, gage d'une réabsc-rplicm efficace. 

la posoloaie es! simple, il Faut administrer une quantité équivalente aux per- 
ses, Il ne laui pas mélanger ta 5RG à une autre boisson car l'équilibre hyaro- 
éleclralyiique serait rompu. En cas de diarrhée banale avec peu ou pas de 
signes de déshydratation, on préconise' l'absorption à votante de 5 RG. En 
cas de déshydratation modérée, on établil un programme de réhydratotion 
orale en se fendant sur une übsorplian de 80 mi/kg sur les 4 premières heur- 
tes, o octapler ensuite selon l'étai clinique- Ceta nécessite une surveiltar.ee du 
malade., la mesure du poids et l'apprécia I ion du volume des excréta. 

1, 1*1,2. Cas particulier du voyageur isolé 

11 doit être sensibilisé à ce îrailemeni avant de parti- C'est, entre autres, le rôle 
des consultations de médecine des voyages, réa isées par des médecins (biolo- 
gistes.. épidémiologistes ou infecJiologues|. Un apport hydrique avec une quantité 
de seis suffisante est nécessaire, sons forcément recourir aux solutés de l'OMS. 



Tableau 1, les solutions 

dfe réhydratetion orale. 


Type / Un ;eF / PCà 

SRO de 

SRQ maison 

Ptésenfeffon en sachets : 

Gbcase = 1 00 ni de dfoessa □ 20 

Sucra an poudra ■ 5 cuiitees 

Glucose * 20 g 

ci 1 67 ni de glucose à 30 ou g à sape 

NaCl = 3,5 g 

de sucre 

Se! de table ■ 1 cuillerée ô calé 

KCU 1,5 9 

NaO = 3,5 g de sel dè sdde 

jus de 2 oronges 


ühclp II xdiqLÊ ■ 
A dssacre dons 




ou de 2 pompémousses 


Bicûiborata ca soude = 2,5 g 
L d'eau pmcWe KCl = 1 ampoule de IÜ rrL à I 5 % Dans 1 1 ri eau pûtosb 
Complêer 6 1 I avec de ecu potable 
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6 I 0 % du ooidi: Ou corps E le doü être OsSüciêe à jne alimentation [suivant 
le nouveau ooncept de nutrition en période diarrhéique). C o&l une cionnce 
particulièrement importante surtout Quant 3 mois, pour éviter une dénutrition 
qui pourrait prolonger la diarrhée. 

Les SRO, telles que celles distribuées par l‘ Unicef, sont ici bien adaptées. 
Chez le petit nourrisson ou en cos de molnufillon associée, on recommande 
de diluer le sol nié dans un volume double d'eau en ajoutant glucose, potas- 
sium et zinc. D'aubes adulions sa ni bien adaptées à la pèc utile : GE S 45®, 
Adiaryl®, Galliûlyte®,. Ail hydrate®. 

Une solution acceptable et facile à préparer, est un mélange de 500 mL de 
sodo liype * Coco Cola® »|. ovec 500 ml deou potable. 1/2 cui lérée à 
café de sel de table et 1 cuillerée à café de jus de citron. Ces solutions doi- 
vent être toujours uh isées fractionnées en petites quantités (biberons) , en lais- 
sant l'enfant boire à volonté et à des intervalles réguliers [fabteou 3j. Il est 
conseillé c arrêter l'a irnentatign lactée pendant 48 h, et de la réintroduire sur 
3 j suivant la tolérance de l'enfont. 


1*1. 3.2. Réhydratation parentérale 

Ll le est réservée aux formas graves avec déshyd rotation supérieure 6 10 % 
du poids corporel. Comme chez l’adulte, elle est prescrite d'emblée en cas 
de vomissements incoercibles empêchant toute prise. On œcom pogne, dons 
la mesure du possible, d'une réhyd ratallon pgr vigie orgie. 

On doit commencer par une perfusion de macrornolécules en cas de cal lap- 
sus. L'acidose ne doit être corrigée que si elle esi sévère IpH < 7,21 Puis, 
te perfusion d'hydroé lectrolyles est guidée par les résultats des analyses bio- 
chimiques (natrémie, koiièrniel. On u! ise te plus souvent ufi sérum glucosé 


Tobleau 3. Techn eues ce rêhydratohon c r ei I «itenf. 


Vr'cie croie : perte pondérale c lO'ï 

3 RO '^nter te diluer chez l'enlarr c 3 rrosl. 
GES ^ 5 ^, Adinr. 1 '^. GdlinMç®. Alhvd 'Ole® 
Biberon à volonté k 50 mL’ toutes les 15 
□ 3 Û mii: 

Sande rascgnslrique 30 c: 50 mL IelIee es 
1 5 à 30 rr'i (50 à 100 rd/ 1 ^] en Û h, puis 
100 Btl/lcg te reste des 24 o| : à n'utiliser que 
si pas ds pcssiblilç <fe pertes et p-ïse Cfute 
InsHtene 

Arrêt dj lait perdu'il 43 h, puis reprise 
progressive sur 3 j 

Régime osüdiütrhéiqüG lecrclfe. riz. viande, 
pnmne. coing, borarej 


Voie paremérde : aignes de gravité, perte d# poids > 10 %, 
vomissements noaeusOes 


Perfusion de- tore . SG 5 % + NuG à 10 % (2 5 4 g/|| 

4 KG à '5 “ |1 .5 g/LI - gtescrcie ce Ca {1,5 ç/[\ 
Fascbgie = 1 50 ml/kg/i 

* Si odlapsus : rrcccrrdécule IFlasmicr 2C mL/te 
en i ' 2 n 

ou dbinine ?g/tg 8 n 1/2 H 

* Si asiaffie : bicarbo-tale 1 A ï à ooruser 20 nin uü'cs 
es rv^rcniulécues- O, entité à oppoie' en mucl = ('éîe^e 
o oo me pcrmole-iêseivc clcdutt db lenlur) x poids x û.3 

* S hrooral'émie (< 120 rrmnl/l| 

xlaC ï'>pencoque Iqucniité à apporter en meq No' en 
'5 mm s 10 kû.ô x s. dsj 

* S t^perialrémie y> 160 trmol/'L : ccmectien tés 
progiessive 

Relais crd en 2d à JS h, puis reprise prsgiess've 
Cu bit Sur 5 j 
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additionné d élecirolyihaa. Dans tous les cas, l'objectif est le rétablissement 
d'une hémodynqmique et une reprise de la diurèse, Dès que l'état de l'enfant 
le permel, on effectue un relais oral el une réintroduction du lait sur quelques 

jours ftobteou 3 ). 

1,2. Alimentation 

1.2.1, Chez l'adulte 

Contrairement à une idée reçue, i n'est pas souhaitable d'arrêter toute forme 
d'alimentation en cas de diarrhée. Maïs cette attitude est parfois dictée par 
l'intolérance alimentaire ressentie par le malade. L'alimentation est légère, à 
base de riz, purée de carottes, fruits au légumes frais ou bouillis (outre-mer ; 
bien les laver et les éplucher), viande. Sous les tropiques, il est capital de 
faire paiticiaer la famille après une éducation, pour éviter l'emploi d'une ali 
menlaHon Irop agressive (épices, alcool), 

1.2.2, Chez IWant 

L 'alimentation doit être précoce, après quelques heures de réhydratotion, 
Quel que soil 'âge, i n'y a pas lieu d'arrêter l'allaiiemenl maternel qui □ des 
effets oênéfiques sut la réduction et la gravité de la diarrhée, et dont l'arrêt 
multiplie le risque de déshydratation par 3 6 5. Après 3 mois, le bit habituel 
I e " ou 2* âge peut être réutilisé. En l'absence d'allaitement, on a recours à 
des substituts de lail qu'il n'est pos nécessaire de diluer ffctbteao 4J. On pour- 
suit 'utilisation du sub&titul de lait pendant 4 semaines afin de diminuer le 
risque d'apparition d'une allergie au lait de vache. Les laits sorvs lactase sonl 


i Tableau 4, Alimentation de 1 enfom dimméique 

AJbterrerJ flutamoJ 

Ne pes l'errêlef quel que soit loge 
< 3 iras ; après les premières feues de rebydratatiori ercknive 

SutaHuts du iail 

Üuï&flWf ou îilutfon précaire . bit caillé., soja, yocerts 

Dçmi les po>s induEtrpfaéî : 

Hydrplysnti de protéine de loi! de vache (ne pas rediiuer) : 

Afci# (Nasiléf 

Rsp^unior® ÇNitfirio) 

‘Gallagète® iGalia) 

Nutrarr (iVeod and jchnscn| 

Piesgétiml 8 liVeod c?>d Johnsonl 

Laïli uni lactose 

A(1 1Q» .(Nestlé) 

Giorgaf 3 ' (Galba] 

HN RI® .JMikipal 

Ood* (Mead and Jdhnsanl 

Aiires □liment 

De 3 □ 6 ireis : bûuihe légère avec lait ûu pale d'ûiachide sr luils êcasés 

De 6 â 10 mois : bouillie pus épaisse avec viande mmée, fruits ou céréales 

Recehe de la beui lie de riz : faiie Cuire ûO a de riz. sans sdei dans 1 t d'ecu - Mixei 
le riz ei q'ouier 1/2 cuillerée à café de seTde bWe CNaCl] el 1 cuillerée à café de 
jus de cilnon |K + ) 


Copyrïghted mater ial 





“ïisQ en ctarp? ihërnpei.r'-que 


souvient utilisés en cas de diarrhée persistante, bien que leur goul déplaise à 
beaucoup d'enfants et que I OMS les considère comme chers et inutiles. 

Si l'en fa ni gvf.iif une Oii méntali on diversifiée, on utilise s u' tout des apporta à 
hase de nz. en limitant les fibres [crudités! et les graisses cuites. 

1 .3. Erreurs à éviter 

l'existence de vomisse mente (saut s'ils sont massifs et incoercibles] ne doit pas 

faire arrêter une réhydralatien orale. 

Chez l'enfont, rien ne justifie d'arrêter t'allailement marernel. 

Les boissons trop sucrées sont mal adaptées chez .'enfant cor elles on! une 
Inop faible leneu en NoCl, el une trop forte osmolarifé I risque d'aggravation). 

Ne pas mélanger 5RO à d'aulros boissons, car elle perd son efficacité. 

La sonde nasogastrique chez 'enranf ne doit ërre uti isée que contraint e- 
forcé, et jamais de manière prolongée. 

I utilisation exclusive de la soupe de carotte apporte peu d électrolytes e L 
risque de masquer la diarrhée par son pouvoir absorbant. 

L'arrêl total du bit de vache en cas de diarrhée aiguë esl actuellement remis 
en cause (risque de sensibilité ei de malabsorption |, ei le rapport inconvé- 
nients/efficodlé do'r être pesé en tenant compte üas ressources locales. 


2. Traitements adjuvants 

Nous classerons les Iroilements adjuvants de ma r ère arbitraire : antisécèlûb 
res, ralenti ssejrs du transit, odsar bonis el antispasmodiques. En /égle géné- 
rale, leui utilisation doit éire très prudenre, la dioi rhèe étant un méconisme 
prolecteur d'élimination microbienne. Lufilisation de médicaments ad uvanis 
peu 1 s'avérer dangereuse en Favorisa nt ‘‘Capporitio-n d'un méûOCôlûn toxique, 
par * pullulaiion de stase *. en cas de diarrhée invasive. Cependant, ces ira i- 
tementa peuvent améliorer le confort du malade en réduisant les douleurs 
spasmodiques et en diminua ni la fréquence des selles. 

Leur prescription doit être médicale et leur éventuelle uti isation entamée de 
conseib, On peut,, très schématiquement, dégager deux indications majeures : 

- amélioration du confort par les raJentisseurs du Ira ns if et les ontisêc réroi res ; 

- diminution des séquelles el tepr se plus facile du hansit après l'épisode de 
diarrhée aiguë par les protecteurs de la muqueuse intestinale. 

2.1 f Médicaments antisécrétoires 

Les médicamente a nü sécrétai res sont résumés dans le tobieoo 5- Précisons 
que le rocécotfxhil, inhibiteur de l'enképhalinose, est efficace cnez l’enfant, 
mais ne possède pas l'autorisation de mise sur le marché (ÀMMI, et sa tolé- 
ra u«:e mérite d'autres évaluations. 
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Tableau 7, Médicamenls odsorbents, 

Nom de Ig sprcmli'é 

61 présenkriijn 

Qualités, ïndkorioni 
ei précautions d’empbi 

Posologie 

Alto pu laite 
lAdcpJgjSâ^ 

Pûud'Ë en adtsts : 

3 g/sxachei 

FursscÆrt intestinal, ccsotbe les tanines AdtÉa : 

et gaz, hénraEtaliaue et rqdiQtgrs[Kirenl 2 à 3 SOcleV’j à dissoudre dons 
PréaeUIgns d’emploi i teneur en snae i'ecu, avant fes repos 

Idwbéel, ocministaiion d'oulrus Ennemi : 

médicamenta à divorce < 10 kg » 1 sathâl/j 

> 1 0 kg ■ 2 sochets/j 

DiosjTneci re 

[Smeckfl 

Pûud'e en sachets . 

3 g/sodbel 

ftünsmenf irteslird augmentant le 
peuve-r protecteur au go! muqupjK 
afér&ii, (adk*ffl^paaTt 

Précautions d'emploi . odmlnJsVûlion 
d autres médicaments à distance 

Mite : 

3 socteh/j à c £ lance oes repas, g 
dêta/e 1 dois un 1/2 ‘-erre deau 
Poiabaie pouvant elle double en 
début 8e iraitement 

tri&nü : 

RoüibliiÉ dâ dilaèr dens Lti b-neron ou 
une bouillie 
< 1 oi ® 1 sadiet/j 

1 à 2 ans = 2 sodieta/j 
y 2 uns = 2 à 3 sodiets/i 


ftabfeai/ 7\, L'OMS ne les recoiri monde pas, mais en pratiquEj ils sont sau- 
vent u Ni i ses, car ils améliorerl 1$ confort des enfants, Des études récentes 
contre placebos constatent qu'ils réduisenl le nombre de selles et la durée de 
la diarrhée, sons diminuer la perle hydra-élecirolyiique. Dans celle classe thé'- 
rapeuli que, les sels de bismuth ont Ta il preuve d'efficacité, mois ils ne sont 
plus disponibles en France. La coleslyramine aurait un effel I imité aux diar- 
rhées dues à Cfctffrjctftini difficile. Ces médicaments sont uniquemenl sympla- 
matiques el leur usage ne doit pas relorder la réhydraiarian. 

2.4. Médicaments ûrttispaü modiques 

Ce sonf également des médicamenls de conlorf r mais dani certains {anti-émé- 
tiques) s'avèrent partie u ièremenl utiles lars de vomissements pouvant gêner la 
rénydratafiOfi orale, il existe de nombreuses préparai! ans daml doux sont fré- 
quemment utilisées frqbbau &f. 


3. Traitements anti-infectieux 

3 J. Généialîtés 

* Hanmis les diarrhées d 'origine parasitaire, il n'existe aucun consensus sur 
un iraitemenl anti-infectieux (antiseptique ou ontibioMquel de première intention 
dans les. diarrhées aiguës frgWç-pu 9}. l'idéal sérail de pouvoir différencier les 
patient prise niant des diarrhées bactériennes invasives sur des crilères 
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Tableau 9. Antiseptiques intestinaux. 


Nam de la spécialité el présefitaHon Qualités, indications 

et précautions d'emploi 

Pasctagiè 


méfei# 

|1 : l4qjincl ; 2 : lilhiccjLinafl 
GùIjIü : 

1 : 1 00 ma 

2 ; 200 ra 

Gardés ' lerficni| 


Antiseptique à large speci'e ei Adulte : 
arnux-vode- de ccrâoa |en 4 6 ù géluSes/j 

camplénrenl d"gn amcebcide Erfonl : 

tisidaire) 2 à 3 mesures / 5 kg/j 

ComeHndcafoüs : pas de traitement (en 3 prises! 

continu, ne ogs iJî ! iser cssadé è 

■d'auhes rrédictjnçfïts <j base de 

quirdéiie, ne pas utiliser eu cas de 

phénomène «nvosiF 


ErœiuiF 8, 

^liWccidè] 

Gélules à 1QÜ orr 200 mg 
Solution buvable . 220 mg/mesure 


Ailibadêriei itesi nd à activité 
inlrdbmircte 

tjonfcmndiCdlHMS pas dâ Irûrtenwf 
continu, confreindiqué s grossesse, 
enlanr < 1 mois ei prématuré, ei 
□ISerge- ûust dérivés nitrcV unones, ce 
pas utiliser si phénomène irwasil 


AeUb : 

4 géUes/j 
]en 4 prises) 
nnhm's : 

s 30 mais = 1 à 3 mesures/j 
> 30 mois = 3 mesues/j 


Humqg# Isolants napissonsl 
(poromonycire! 

Gicnulès □ 250 tmj secte 
oj 50 mg par cullée a calé 


Aminoiidt □ ûdrvité CiUlibaclé'ienne 
El antipcrasilaiie de CünlaCf 

Contie ndicotiow : pas de traitemen- 
> 4 |, contre-indiqué chez enfant 
< 1 mas et prêmrrtré, ne pas Ut» 
s: phénoroêre invasrf ei en oas 
d cle gie aux amnasides 


Enlonts : 

1 scdre /5 ko/j o diluer dans 
I'ecjj çu un clirrerf 
iMbunrüscyi : 

I ojilèie à aalé/ vj/j 


- épidémiologique : induction de résistances souvent transmissibles, natairr 
rrient plasrnidiqœs, et pouvant: inférer des risques de rechutes pour ies sdmo 
nelloses, et 'apparition d'épidémies de diarrhées à badéries rmulN résistantes 
aux antibiotiques. 

* Mais les avantage d'un traitement anti-infectieux sont certains, en 
diminuant te durée de la maladie (choléra, sfiigelles et ECFT), ainsi que sur 
des terrains dénuirïs, débilités, ou chez la personne âgée particulièrement 
sensible à la déshydratation. Des complications graves liées à une 
bactériémie peuvent être évitées, Enfin, leur utilité est reconnue dans le 
traitement de la diarrhée du voyageur. 

3*2. Indications 

L&s difficultés viennent le plus souvent de l'inceitilude du clinicien face à ‘êsio 
ogie exode de 1a diarrhée- Le choix d'une ontibiothérapie de première inten- 
tion présomptive se fait devant certains tableaux cliniques ; suspicion de lièvre 
typhoïde, dysenteries avec selles gbliosangkirilBS, forme sévère de choléra, 
diarrhée avec signes généraux graves ou diarrhée traînante après résultats 
microbiologiqLÆ5 r signes exlradigeshb associés lolïte, angine, infection uri- 
naire), Le lerrain est aussi o prendre en compte [malade débilité nécessitani 
parfois une anlibrolhéropte porenlémle, sida, élat nutritionnel, enfanl), ainsi 
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que ■ aspect épidémiologique |cas identiques au sein d'une coliecNvité-$u$pi- 
i on d 'épidémie]. 

Enfin, prescrire une antibiathérapie n’est pas loui et. en particulier outremer, 
scn colii. son occessio ilé et la compliance des ma Iodes sont souvient les 
seuli. è'émenis décisionnels. 

3.2.1. Antiseptiques intestinaux 

Les antiseptiques intestinaux (iabi&X) P] ne sont pas absorbés par la 
muQueuse ei sont de simples désinfectants booux dont l 'efficacité reste 
modeste Ceper-dorl, ufr risque de passage systémique est possible en cas 
■de muqueuse lésée, avec les risques d'indication que cela comporte. 

3.2.2. Antibiotiques ffàbkùu îCJ 

Lo durée d'un traitement antibiotique en cas de diarrhée doit être imitée à 7 j 
«eu mox.num. Le plus souvent, un traitement d'une durée de 3 par une fluono- 
aüiïolone est aussi efficace qu'un iraitemenl plus long, et permet de diminuer 
la fréquence des effets secondaires (l'efficacité d'un traitement monodase est à 
confirmer). Des résistances aux fluoroquinolones anl été décrites pour certains 
isolais d'ÊCET ei de ShrgeJta, mais la gronde majorité des souches bactérien- 
nes à l' origine de diarrhée sont encore sensibles. Les résistances à L'amoxicilline 
et au cotri rraxozole sont devenues un réel obstacle à leur util sation dans de 
nombreux pays. F'or ailleurs, des résistances aux cyclines apparaissent égafe- 
men J . Le du s souvent, il Laui etfecluer un traitement présomptif, en tenant compte 
dès résistances naturelles des agents pathogènes suspectés, de l'écologie bac- 
térienne et des conditions économiques locales. Le choix sera ainsi moins arbi- 
traire mais forcément imité à quelques spécialités, 


3.2.3. Ànriparosiiairw et anti-anaérobies 

Les conditions d'utr salion, les avantages et les inconvénients de ces différents 
produits sont résumés dans b tob/ecru ! ). 


4. Autres traitements 


Certains auteurs ont pensé à mettre 6 profit la compétition dé écosystème 
intestinal en implanta ni une flore commensale |£nteracoccus ibec/urrt, Sacc/ia- 
jorrtyces cereW-sfoeh pour s'opposer à une colonisation par des pathogènes 
(rôle de barrière| ei (imiter les risques de malabsorprian fen métabolisa ni le 
ladose Aucune efficacité réelle n'a pour l’instant éié monlrée. tes ferments 
ludi ques I Loctabacz/ius coserl, par un mécanisme associant ta réduction de 
adhésion des bactéries, invasives et la sécrétion d'une substance antimicro- 
bienne, permettraient un retour plus rapide à des selles normal w chez 
l'enfant. Piis régulièrement dans l'alimentation en réa on c'endémie, ils 
aurnieni un effet préventif sur les diorrhées. Toui en stimulant le système immu- 
nitaire, ils sont parfaitement tolérés. L'immunothérapie [adminisiraiîori orale 
d'immunoglobulines purifiées) est une voie de recherche. 
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Tableau 10 » Antibiotiques à visée ntaslinde. 


Ncm de la spécialité Qwlités, Indisafons Posobgie 

#t prêserlalian et précgutons d'emploi 

Ampuipilire Artihictique ô rêsorfeîcri digestive Adulte : 

ICbmo^l complète, supérieure eux ampidlires lg/j, posologie pouvant être- 

Voie onde ; per voie «oie, doublée 

Cûnlpnmls/gélubs □ 250/50Û met Didirbée du V0NQgetf Enfanl : 

Sirop à ! 25, 250 el 530 mg/mesure Aferÿes possibles, rosF cutané avec < 30 trois = 25 6 35 mg-kg~ j" 1 

Comprimés dispersihbs □ 1 g infections virales IEËV], posologie d >30 mots = 3 J à 50 mg-log ' f 1 

Voie parentérale : adopter en çps d'insuffisgnpg rénale posologie po/«ori1 ère 

IM : flacons à 500 rng, lq augmentée 

IV : flocon à 500 mg, lg, 2g 


1 SJamèétacaaiofe . 2 Trltntithoprime 
IBactritn® Poche) 

Comprimés : 

1 : 2100 ma ; 2 : 00 tng 
Suspension t^dde/rwsjie : 

1 : 200 mg . 2 : JÛ tng 
Perfusions. 


Aiscdxïfan sufamidée à abswptkyi 
digestive tapioe, badéiios'atique, 
dranhée du voyageur et dîonfees 
sévères aiguës non invasives 
Contf&indicûlions ; grossesse, 
alh'temerl rrajiHaurè. allergie 
déficit en &5FD 


Ampoules 5 ml : I : 400 mg . 2 30 mg Risques d effets indésirables : 

éodemalysB, bxcilê rénale. 


hétnalolcgique, interactions 

l r- .i- -I i i ■ ri rr-M l-A-i 1 1 r ,-i r 


Adulte 

2 comprîtes malin et soir 
Enfants : 

b mois à 5 ans = 2 nwurres/j 
Ô à 12 Ons » A mesure!,. 


CiOfdloxodite 

ICM 

Comprimés â 250 500. 750 mg 

Perfusions : 

Flocon de 200 me 1100 mi) 


Azilflrcrnycine 
|Zilhmû:s®îi 
Géljtas à 250 mg 


Fluaicquinolone systémique 6 effat 
bodÉIcide rapide et action 
postortibetique prolongée, 
indiqué pour jglmoneloses. 
sh géloses 

Ccnbeindçalians : eilant «c 1 5 ans 
alétge, grossesse, olloiternçnt, défait 
en G6PC- 

Risques de phoflosensibilisoiion, 
tendincpolhies, céphalées 


500 mg 2/j 

4 absorber marin et so ■ ai milieu 
des repas 

Pedltsiçns FV de 30 min 
200 mg 2/j 


Nouveau macralide ayarf une activité Adulte : 
sur GanqfliAaaiflf ci ühradfa 500 mg 1.2 gélules/. I 
Bien toléré sauf réoelion ullor-g hq ut 1 et 
en cas d'ossociîion à iVgolamine ; 

JD ifai s nausées, éruptions a*anées, 
lépalftes 


Des études ont également montré l’ intérêt de la vitamine A ou de sels de zinc. 
qui diminueraient ta gravité et la durée de certaines diarrhées. 


1 B 9 


5. Diarrhées et collectivité 


Certaines affections (choléra, fièvre typhoïde) font I objet d'une déclaration 
obligatoire. De même, loul risque épidémique doit foire l'objet d r une décla- 
ration aux. systèmes de surveillance épidémiologiques locaux. 
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1 tableau Ib Ânliporà5> lobes et anaérobies. 


Nom de la spécialité Quaités, indications 

ei préséntoriQn ei pfécwjKonî d'emploi 

Posologie- 


Màtronidazüle 

(Ficçr/^l 

Cdrfrpriméi à 250 et 500 rrg 
Suuenüai ô 125 rrg/me&üre 
Perfusons : 

Flocons de 1QQ ml = 530 m§ 


Anli-infectieusi nilroiir dozulé odiF cont» la* liïfeeftms à ûnaètabés 
bactéries anaérobies jcdite pseudcMnemba- 25 à 30 n^g-kg -1 ! -1 en 2 fois 
neuSé à Cfailtàfcjitî □’nr.c'el al dédains Iccj te al erbil| 
porosités (Garda fnJamcHiba ^isfcilyticql Goto* oseudo iwfnbforwrÆa : 
b seule co-nneindcaiwi esi l olbrgie, éviter au 250 mg |per os| 4/j/IOj 
l 91 nïmestte de grossesse, ellets ndésircbes Pwwtoüeî: 
rcTês, effei anrtcfcgse Adulte : 1.5 à 2 q/'i/7\ 

EnFûrt j 30 


6. Conclusion 

La réhydra’otion reste encore fe fondement de Sa prise en charge cbs diar- 
rhées ir Factieuses. 5a mise en œuvre ne se restreint pas aux zones tropicales. 
Les ifailements rxfjuvariits apportent plus de confort Ou rmolade sont bien tolé- 
rés dons 'ensemble mais, bien que d'usage courant, leur utilisation doit obéir 
à ce i loines règles là éviter dons les syndromes dysentériques], La prescription 
d'anti infectieux devrait idéolemçnl suivre la copraculture qui permet le plus 
souvent de préciser l'étiologie de la diarrhée, déjà suspectée par l’aspecl cli- 
nique et les circonstances épidémiologiques. Lo prescription d'antibiotiques 
doit se taire de manière précise, mais son apport es J indéniable pouf certai- 
nes indications |fièvre typhoïde, diarrhées à Campyibiacter]. 

L'utilisation de vaccins antidiarrhéiques poJyvobrvfs rïêtanl pos encore prévue, 
c’est par une prise en charge ihéfapeutique rigoureuse et hiérarchisée, dans 
un souci à iû fois d'efficacité et d'économie de b santé, que l'on diminuera 
l'effroyable mortalité des diarrhées dans le monde. 
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7. Pour en savoir plus 
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Diarrhées infectieuses aiguës 


Les diarrhées infectieuses aiguës forment un 
ensemble nosologique extrêmement complexe 
et hétérogène. La frontière entre les différents 
syndromes observés ou entre les mécanismes 
physiopathologiques décrits n'est pas toujours 
nette. Cependant la distinction entre diarrhée 
hydrique, gastroentérite fébrile et syndrome 
dysentérique reste indispensable pour guider fa 
prise en charge diagnostique et thérapeutique 
du patient. 

Réalisé par des médecins biologistes et des clini- 
ciens, cet ouvrage illustré de nombreux tableaux 
el schémas fait le point des données les plus 
récentes sur le sujet. Physiopathologie, épidé- 
miologie, aspects cliniques et thérapeutiques y 
sont développés en fonction des agents patho- 
gènes, mais aussi présentés sous forme do syn- 
thèse. 

Ce livre s'adresse aux étudiants en médecine ou 
en pharmacie, médecins praticiens et infectiolo- 
gues, microbioïogistes et épidémiologistes, tous 
acteurs d'une approche globale ou spécialisée 
des diarrhées infectieuses aigues. 
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